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Введение 
Актуальность проблемы. Одной из задач, стоящих перед современной 
органической химией, является изучение химических свойств различных 
карбонильных производных гетероциклов, на основе которых возможно получение 
новых классов гетероциклических соединений, в том числе обладающих 
полезными свойствами. 
Гетарено[e]пиррол-2,3-дионы (1Н-пиррол-2,3-дионы, аннелированные по 
стороне [е] гетерофрагментом) и их 4-ацилзамещенные производные являются 
легкодоступными, высокоактивными полиэлектрофильными субстратами, на 
основе которых синтезирован широкий спектр гетероциклических соединений, в 
том числе обладающих фармакологической активностью. Противодиабетическая 
[1] и противовоспалительная [2] активности обнаружены у продуктов 
дециклизации пирроло[2,1-c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионов (ПБТ) и пирроло[1,2-
a]хиноксалин-1,2,4-трионов (ПХТ) действием гетариламинов. Анальгетическая 
активность обнаружена у продуктов взаимодействия ПБТ с 3-аминоциклогекс-2-
енонами [3] и ПХТ с арилгидразинами [4]. Антимикробная активность обнаружена 
у продуктов взаимодействия ПБТ с 1,2-дигидроксиламиноциклогексаном [5] и 
ПХТ с 3-аминоциклогекс-2-енонами [6]. Антикоагулянтная [7] и противораковая 
[8] активности обнаружены у продуктов взаимодействия пирроло[2,1-
a]изохинолин-2,3-дионов (ПИД) с о-фенилендиамином. Реакционная способность 
гетарено[e]пиррол-2,3-дионов изменяется при варьировании природы 
гетерофрагмента. В связи с вышесказанным интерес исследователей к 
нуклеофильным превращениям гетарено[e]пиррол-2,3-дионов неуклонно растет. 
Нуклеофильные превращения пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов (ППТ) 
ранее не изучались, а представители данного класса не были известны. Вместе с 
тем, структура ППТ отличается от структуры ПБТ, ПХТ и ПИД отсутствием 
бензольного кольца, аннелированного гетерофрагменту гетарено[e]пиррол-2,3-
диона, что позволяет ожидать наличия необычной реакционной способности.  
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ППТ являются структурными аналогами дикетопиперазинов, самых малых 
циклических пептидов из известный, природные 2,5-дикетопиперазины 
(бревианамиды [9], трипростатины [10], макулозин [11] и т.д.), а также 
синтетические N-замещенные пирролопиразины проявляют противоопухолевую, 
фитотоксическую и другие виды активности [12]. Все это позволяет ожидать 
наличия фармакологической активности у ППТ и продуктов их нуклеофильных 
превращений. 
Приведенные данные свидетельствуют об актуальности исследования 
нуклеофильных превращений ППТ с точки зрения фундаментальной и прикладной 
науки. 
Степень разработанности темы исследования. Большинство ранее 
проведенных исследований в рамках обозначенной темы посвящено изучению 
нуклеофильных превращений пирроло[2,1-a]изохинолин-2,3-дионов, пирроло[2,1-
c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионов и пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2,4-трионов. 
Пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионы ранее не были известны. 
Цель работы. Разработка метода синтеза и комплексное использование 
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов в реакциях нуклеофильного присоединения, 
гетероциклизации, дециклизации и перегруппировки. Установление 
закономерностей «структрура нуклеофила – регионаправленность реакции» с 
целью сформулировать критерии позволяющие прогнозировать исход реакций. 
Задачи исследования. 
1. Разработать методику синтеза 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов. 
2. Исследовать взаимодействие ППТ с O-, S- и N-мононуклеофилами. 
3. Исследовать взаимодействие ППТ с 1,2-N,N-, 1,3-C,N-, 1,3-С,O-, 1,4-N,N- и  
1,4-N,S-бинуклеофилами. 
4. Изучить влияние пиперазинонового фрагмента ППТ и структуры нуклеофила на 
направление реакций. 
5. Скрининг биологической активности синтезированных соединений. 
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Научная новизна и теоретическая значимость работы. 
Проведенное исследование расширило и углубило существующие знания о 
химических превращениях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов, усилило 
прогностические возможности химии 1H-пиррол-2,3-дионов. Впервые установлена 
структура интермедиата в реакции 3-метилиденпиперазин-2-онов с 
оксалилхлоридом. Изучено влияние природы мононуклеофилов на направление 
реакции с 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионами, причем в случае N-
мононуклеофилов направление реакции удается контролировать варьированием 
полярности растворителя и температуры реакции. Исследованы рециклизации 
ППТ под действием ариламинов, 3-аминоциклогекс-2-енонов, 2,4-
динитрофенилгидразина, приводящие к построению малодоступных 
гетероциклических систем 4-(пиперазин-2-илиден)пиррола и спиро[индол-3,2'-
пиррола]. Изучены гетероциклизации ППТ под действием 1,2-диаминов, о-
аминотиофенола, биндона, приводящие к построению малодоступных или ранее 
недоступных гетероциклических систем пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-
e][1,4]диазепина, их [1,2,5]оксадиазоло[3,4-b]- и бензо[b]аналогов, 
бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f][1,4]тиазепина и спиро[инден-2,8'-
[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепина]. На примере взаимодействия 
ППТ с 4-нитрофенилгидразином наблюдался [1,4]-ацилотропный сдвиг ароильной 
группы, редкий пример для химии гетарено[e]пиррол-2,3-дионов. На примере 
взаимодействия ППТ с биндоном наблюдалось перспективное для синтетической 
органической химии [3+3] присоединение, приводящее к образованию двух 
углерод-углеродных связей в мягких условиях. Исследовано влияние заместителей 
в нуклеофильных реагентах на направление реакций и выход продуктов. 
Практическая значимость. Разработаны препаративные методы синтеза 
ранее неописанных пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов, 8а-хлорпирроло[1,2-a]-
пиразин-1,6,7-трионов, 8а-гидроксипирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов, 8а-
алкоксипирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов, 8а-ариллтиопирроло[1,2-a]пиразин-
1,6,7-трионов, 8а-гетариламинопирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов 4-(пипера-
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зин-2-илиден)пирролидин-2,3-дионов, пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазе-
пин-1,6,7-трионов, бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-1,6,7-
трионов, [1,2,5]оксадиазоло[3,4-b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-
1,6,7-трионов, бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f][1,4]тиазепин-1,6,7-
трионов, 4'-гидрокси-1'-(2-(фениламино)этил)спиро[индол-3,2'-пирролов], 1'-[2-
(фениламмонио)этил]спиро[индол-3,2'-пиррол]-4'-олатов, N'-[пирроло[1,2-a]-
пиразин-8a-ил]бензгидразидов, N'-(пирроло[1,2-a]пиразин-7-илиден)бензгидрази-
дов, спиро[инден-2,8'-[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепин]-
1,1',3,6',13'-пентаонов. Разработан новый подход к синтезу аналогов цикло(Gly-
Pro), представителя 2,5-дикетопиперазинов – самых малых циклических пептидов 
из известных. 
Среди синтезированных соединений обнаружены вещества, проявляющие 
анальгетическую активность, превышающую активность препарата сравнения 
анальгина. 
Методология и методы исследования. При разработке методик синтеза 
соединений произведен поиск оптимального соотношения реагентов, полярности 
используемого растворителя, температуры и времени реакций. Контроль за 
протеканием реакций проводился визуально и с помощью тонкослойной 
хроматографии (ТСХ). Выходы рассчитаны по выделенным продуктам реакций. 
Индивидуальность синтезированных соединений подтверждена с помощью ТСХ и 
ультра-высокоэффективной жидкостной хроматографии. Структура и состав 
синтезированных соединений установлены с помощью самых современных 
методов: спектроскопия ИК, ЯМР 1Н, ЯМР 13С, элементного анализа, 
рентгеноструктурного анализа (РСА). 
Положения, выносимые на защиту: 
 Новый метод синтеза 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионов. 
 Общие закономерности и специфические особенности взаимодействия 
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов с O-, S-, N-мононуклеофилами и с 1,2-
N,N-, 1,3-C,N-, 1,3-С,С-, 1,4-N,N-, 1,4-N,S-бинуклеофилами. 
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 Исследование строения синтезированных соединений с использованием 
комплекса современных физико-химических методов анализа. 
 Скрининг биологической активности синтезированных соединений. 
Достоверность полученных данных подтверждается использованием 
самых современных методов определения структуры, состава и чистоты 
органических соединений. 
Личный вклад автора заключается в поиске, анализе и обобщении научной 
литературы по синтезу и химическим свойствам гетарено[e]пиррол-2,3-дионов, 
планировании и выполнении химических экспериментов, анализе 
экспериментальных и спектральных данных, обработке и обобщении результатов. 
Диссертант осуществлял апробацию работ на конференциях и выполнял 
подготовку публикаций результатов проведенных исследований. 
Апробация. Результаты работы доложены на III Международной 
конференции “Техническая химия. От теории к практике» (Пермь, 2012), VII 
Всероссийской конференции молодых ученых, аспирантов и студентов с 
международным участием по химии и наноматериалам «Менделеев-2013» 
(Санкт-Петербург, 2013), III всероссийской конференции (с международным 
участием) «Успехи синтеза и комплексообразования» (Москва, 2014). 
Публикации. По материалам работы опубликовано 4 статьи в 
рецензируемом научном журнале, входящем в перечень ВАК, получены 1 патент 
на изобретение и 1 положительное решения по заявке на получение патента РФ. 
Структура и объем диссертации. Диссертационная работа общим числом 
138 страниц машинописного текста состоит из введения, обзора литературы, 
обсуждения результатов собственных исследований, экспериментальной части и 
заключения, содержит 13 рисунков, 3 таблицы. Список литературы включает 127 
наименований работ отечественных и зарубежных авторов. 
Благодарность. Автор выражает благодарность канд. хим. наук Слепухину 
П.А. (Институт органического синтеза УрО РАН, г.Екатеринбург) и канд. хим. наук 
Дмитриеву М.В. (ПГНИУ, г.Пермь) за проведение рентгеноструктурных 
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РАН, г.Екатеринбург) и канд. хим. наук Мокрушину И.Г. (ПГНИУ, г.Пермь) за 
проведение исследований соединений методом спектроскопии ЯМР, ведущему 
инженеру Шавриной Т.В. за запись ИК спектров, канд. фарм. наук Махмудову Р.Р. 
за проведение скрининга биологической активности синтезированных соединений 
(Естественнонаучный институт, г.Пермь). 
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Глава 1. Обзор литературы 
1.1 Синтез гетарено[e]пиррол-2,3-дионов 
 
Существуют несколько подходов к синтезу 1H-пиррол-2,3-дионов, среди 
них: взаимодействие первичных енаминов с оксалилхлоридом, циклизация амидов 
2,4-диоксобутановых кислот, 1,3-диполярное циклоприсоединение эфиров 
ацетилендикарбоновых кислот к N-оксидам циклических иминов и различного 
рода перегруппировки [13-18]. Наиболее простым и удобным способом синтеза 1Н-
пиррол-2,3-дионов, аннелированных по стороне [е] гетерофрагментом, является 
взаимодействие гетероциклического енамина с оксалилхлоридом. Ранние 
публикации по синтезу гетарено[e]пиррол-2,3-дионов были освещены в 
нескольких обзорах [13-16], поэтому в первом разделе первой главы приведены 
публикации за последние 20 лет. 
При взаимодействии 2-метиленимидазолидина с диэтилоксалатом в 
присутствии п-толуолсульфокислоты (п-ТСК) происходит ацилирование групп β-
CH и NH енамина диэтилоксалатом и образование пирроло[1,2-a]имидазол-5,6-
диона [19]. 
 
Схема 1.1 
 
Термическая рециклизация имидазо[1,2-b]изоксазолов приводит к 
образованию пирроло[1,2-a]имидазол-5,6-дионов [20].  
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Схема 1.2 
 
При взаимодействии 4,5-дигидроимидазол N-оксида и эфиров 
ацетилендикарбоновых кислот образуются имидазо[1,2-b]изоксазолы, однако их 
выделить не удается вследствие легкой рециклизации в пирроло[1,2-a]имидазол-
5,6-дионы [21]. 
 
Схема 1.3 
 
2-Метилиден-3,6-дигидро-2H-1,3-тиазины и 2-метилиден-1,3-тиазолидины 
при обработке оксалилхлоридом в присутствии триэтиламина образуют 2H-
пирроло[2,1-b][1,3]тиазин-6,7-дионы и 2,3-дигидропирроло[2,1-b][1,3]тиазол-5,6-
дионы, структурные аналоги пенициллинов и цефалоспоринов [22]. 
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Схема 1.4 
 
Схема 1.5 
 
3-Метил-2-тиа-4-азабицикло[3.1.0]гекс-3-ены, образующиеся при 
фотоциклизации тиазинов, при обработке оксалилхлоридом в присутствии 
триэтиламина образуют циклопропа[d]пирроло[2,1-b][1,3]тиазол-4,5-дионы [22]. 
 
Схема 1.6 
 
Реакция 6-метил-2,3,4,5-тетрагидропиридина с оксалилхлоридом в 
присутствии триэтиламина приводит к образованию с количественным выходом 
5,6,7,8-тетрагидроиндолизин-2,3-диона, промежуточного продукта в синтезе 
индольных алкалоидов (–)-leucomidine B и (+)-leuconodine F [23]. 
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Схема 1.7 
 
Гетарено[е]пиррол-2,3-дионы часто выступают в роли промежуточных 
продуктов в синтезе различных классов алкалоидов. При взаимодействии 
замещенных 1-метил-3,4-дигидроизохинолинов с оксалилхлоридом в присутствии 
триэтиламина или пиридина образуются пирроло[2,1-a]изохинолин-2,3-дионы [24-
8], на основе которых возможен синтез эритриновых [34, 35] и апорфиновых [36] 
алкалоидов. Далее, для краткости, пирроло[2,1-a]изохинолин-2,3-дионы будем 
называть просто пирролоизохинолиндионы 
 
Схема 1.8 
 
Взаимодействие 3,4-дигидроизохинолинов с фенилпируватами в 
присутствии цинка или метилата натрия также приводит к образованию 
пирролоизохинолиндионов [37]. 
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Схема 1.9 
 
Спиро[циклопропан-1,2′-[1,2]оксазоло[3,2-a]изохинолины], образующиеся 
при взаимодействии 3,4-дигидроизохинолин N-оксида и 
метилиденциклопропанов, при нагревании до 150°С перегруппировываются в 
пирролоизохинолиндионы [38]. 
 
Схема 1.10 
 
1,4-Бензоксазиноны, хиноксалиноны, пиридо[2,3-b]пиразиноны при 
взаимодействии с оксалилхлоридом образуют 1H-пиррол-2,3-дионы, 
аннелированые гетероциклами по стороне [e]: пирроло[2,1-c][1,4]бензоксазин-
1,2,4-трионы [39], пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2,4-трионы [40-43] и пиридо[2,3-
e]пирроло[1,2-a]пиразин-6,8,9-трионы [44]. Далее, для краткости, пирроло[2,1-
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c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионы и пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2,4-трионы будем 
называть просто пирролобензоксазинтрионы и пирролохиноксалинтрионы. 
 
 
 
При взаимодействии 1,4-бензоксазин-2-онов, имеющих в положении 6 
электроноакцепторную группу (EWG), с оксалилхлоридом, кроме ожидаемых 
пирролобензоксазинтрионов, в качестве минорных продуктов образуются 3-(2-
хлорэтенил)-2H-1,4-бензоксазин-2-оны [45,46]. 
 
 
При взаимодействии этил 2-(3-оксо-3,4-дигидрохиноксалин-2(1Н)-
илиден)этаноата с оксалилхлоридом кроме ожидаемого пирролохиноксалинтриона 
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в качестве минорного продукта образуется пирано[2,3-b]хиноксалин-2,3-дион 
[47,48].  
 
 
При взаимодействии 3-арил-Z-2-фенацилиден-1,2-дигидрохиноксалинов с 
оксалилхлоридом образуются пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2-дионы [49] или 3-
фурилхиноксалины [49,50]. 
 
 
Интересные результаты показало исследование влияния размера цикла 
гетероциклического енамина на его взаимодействие с оксалилхлоридом. 2-
Метилиденпирролидин при взаимодействии с оксалилхлоридом образует продукт 
С-ацилирования енаминофрагмента, 2-метилиденпиперидин – пирано[3,2-
b]пиридин, а семичленный 2-метилиденазепан – 6,7,8,9-тетрагидро-2H-
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пирроло[1,2-a]азепин-2,3(5H)-дион a, находящийся в равновесии с таутомерным 2-
гидрокси-5,6,7,8-тетрагидро-3H-пирроло[1,2-a]азепин-2-оном b [51,52]. 
 
Схема 1.16 
При взаимодействии 4,1-бензоксазепин-3-онов и хиназолин-4-онов с 
оксалилхлоридом образуются пирроло[1,2-a][4,1]бензоксазепин-1,2,4-трионы [53] 
и пирроло[1,2-a]хиназолин-1,2,5-трионы соответственно [54]. Далее, для 
краткости, пирроло[1,2-a][4,1]бензоксазепин-1,2,4-трионы будем называть просто 
пирролобензоксазепинтрионы. 
  
Схема 1.17 
 
Схема 1.18 
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1.2 Реакции гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с нуклеофилами 
 
1.2.1 Реакции с О-нуклеофилами 
 
3-Ацилпирроло[2,1-с][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионы и 3-ацилпирроло[1,2-а]-
хиноксалин-1,2,4(5Н)-трионы обратимо присоединяют О-нуклеофилы к атому 
углерода в положении 5 1Н-пиррол-2,3-дионового цикла с образованием 
соответствующих 4-ацил-3-гидрокси-2,5-дигидро-1Н-пиррол-2-онов [55-60]. 
Взаимодействие с водой и спиртами легко протекает при комнатной температуре и 
соотношении реагентов 1:1. Ужесточение условий реакции (повышение 
температуры или использование избытка О-нуклеофила) приводит к отщеплению 
оксалильного фрагмента и образованию исходных в синтезе 
гетарено[е]пирролдионов 1,4-бензоксазинонов и хиноксалинонов. 
 
Схема 1.19 X = O, NH, NR. 
 
При взаимодействии 3-ацилпирроло[1,2-а]хиноксалин-1,2,4(5Н)-трионов с 
метанолом, кроме хиноксалинонов, образуются метиловые эфиры 2,4-
диоксобутановых кислот [57]. 
19 
 
 
Схема 1.20 
 
Пирролоизохинолиндионы реагируют с алкоголятами с раскрытием 
пиррольного цикла и образованием енаминокетоэфиров 1,2,3,4-
тетрагидроизохинолина [61]. 
 
Схема 1.21 R = Et, i-Pr. 
 
1.1.2 Реакции с S-нуклеофилами 
 
При взаимодействии пирролобензоксазинтрионов с тиогликолевой кислотой 
образуются продукты присоединения меркаптогруппы реагента к атому углерода в 
положении 5 1H-пиррол-2,3-дионового цикла – [(3-бензоил-2-гидрокси-1,4-
диоксо-1H-пирроло[2,1-c][1,4]бензоксазин-3a(4H)-ил)сульфанил]уксусные 
кислоты [62]. 
 
Схема 1.22 
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1.1.3 Реакции с N-нуклеофилами 
 
Пирролобензоксазинтрионы и пирролохиноксалинтрионы взаимодействуют 
с первичными и вторичными аминами с образованием нескольких рядов 
продуктов. Продукты нуклеофильного присоединения аминогруппы аминов к 
атому С5 1H-пиррол-2,3-дионового цикла [63,64] являются неустойчивыми 
вследствие обратимости первоначального присоединения и склонности к 
дальнейшим превращениям. Согласно литературным данным, они образуются во 
всех изученных взаимодействиях, однако выделены в индивидуальном виде лишь 
в ряде случаев. Наиболее часто при взаимодействии пирролобензоксазинтрионов и 
пирролохиноксалинтрионов с аминами происходит переамидирование γ-
лактамного фрагмента гетарено[e]пиррол-2,3-дионов и образование амидов 2,4-
диоксобутановых кислот [1,2,63,64,66]. В случае алкиламинов образующиеся на 
первой стадии N-алкиламиды 2,4-диоксобутановых кислот подвергаются 
внутримолекулярной циклизации амидов с образованием 5-гидроксипиррол-2,3-
дионов [63,67,68]. Использование избытка N-нуклеофила в реакции с 
пирролобензоксазинтрионами и пирролохиноксалинтрионами приводит к 
образованию исходных в синтезе гетарено[е]пирролдионов 1,4-бензоксазинонов и 
хиноксалинонов [63]. 
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Схема 1.23 
Пирролоизохинолиндионы реагируют с аммиаком, первичными и 
вторичными аминами с переамидированием γ-лактамного фрагмента и 
образованием амидов замещенных 2-оксопропановых кислот [69-73]. 
 
Схема 1.24 
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1.1.3 Реакции с 1,2-N,N-бинуклеофилами 
 
Показано, что при взаимодействии пирролоизохинолиндионов с 
гидразинами образуются 2-гидразинилиден пирроло[2,1-a]изохинолин-3-оны 
[72,74-76] и гидразиды замещенных пировиноградный кислот [33,72,77-79].  
 
Схема 1.25 
 
В некоторых случаях взаимодействие пирролоизохинолиндионов с 
гидразинами не останавливается на образовании собственно гидразидов 
замещенных пировиноградный кислот, а происходит их циклизация. При 
взаимодействии метил 5,5-диметил-2,3-диоксо-2,3,5,6-тетрагидропирроло[2,1-
a]изохинолин-1-карбоксилата с гидразином образуется 4-(3,3-диметил-1,2,3,4-
тетрагидроизохинолин-1-иден)гексагидропиридазин-3,5,6-трион [75]. 
 
Схема 1.26 
23 
 
 
При взаимодействии пирролоизохинолиндионов с гидразидином 
капролактама образуются 3,3-диметил-1-(1,2,4-триазоло[4,5-a]азепан-8-
илкарбонилметилидено)-1,2,3,4-тетрагидроизохинолины [80]. 
 
Схема 1.27 
 
Пирролобензоксазинтрионы и пирролохиноксалинтрионы взаимодействуют 
с гидразинами и их производными с образованием продуктов присоединения к 
атому углерода С3а [81] и продуктов взаимодействия с кетонной карбонильной 
группой С2=О (гидразонов) [4,81-85]. 
 
 
Для пирролохиноксалинтрионов известно еще одно направление 
взаимодействия с гидразинами и их производными – образование гидразидов 2,4-
диоксобутановых кислот [70], которые при нагревании циклизуются c 
образованием пяти- [83,85-89] и шестичленных азагетероциклов [70]. 
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Схема 1.29 
 
1.1.4 Реакции с 1,4-N,N-бинуклеофилами 
 
Направление взаимодействия пирролоизохинолиндионов с ароматическими 
1,2-диаминами зависит от условий проведения реакции. При кипячении в уксусной 
кислоте образуются бензо[g]хиноксалино[2,3-b]индолизины [28,90,7,91], 
обладающие противораковой активностью [8]. 
 
При взаимодействии пирролоизохинолиндионов с о-фенилендиамином в 
этаноле в присутствии каталитических количеств соляной кислоты образуются 
спиро[бензимидазол-2,2'-пирроло[2,1-a]изохинолины] [90]. 
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Схема 1.31 
 
Взаимодействие пирролоизохинолиндионов с о-фенилендиамином в 
присутствии п-толуолсульфокислоты, 1,2-диаминоциклогексаном и 1,2-
даминоэтаном в 2-пропаноле происходит с раскрытием пиррольного цикла 
исходных пирролоизохинолинов, с образованием хиноксалинов [33,92], 
бензимидазолов [33] и амидов замещенных 2-оксопропановых кислот [75]. 
 Схема 1.32 
 
 
 Схема 1.33 
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 Схема 1.34 
 
Характерной особенностью реакций пирролобензоксазинтрионов и 
пирролобензоксазепинтрионов с 1,4-N,N-бинуклеофилами является аммонолиз 
лактонного фрагмента молекул. При взаимодействии пирролобензоксазинтрионов 
с N,N´-дигидроксициклогексан-1,2-диамином или 3,4-диаминофуразаном 
происходит последовательная атака аминогруппами реагентов атома С3а и 
лактонной карбонильной группы С4=О, разрыв связи С4-N5 и образование 
спиро[пирроло-2,2′-хиноксалинов] [5,93] и спиро[[1,2,5]оксадиазоло[3,4-
b]пиразин-5,2'-пирролов] [94] соответственно. 
 
Схема 1.35 
 
Схема 1.36 
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При взаимодействии пирролобензоксазинтрионов и пирролобензоксазепин-
трионов с о-фенилендиамином происходит последовательная атака 
аминогруппами реагента атомов углерода С3а и С4=О, разрыв связей С4-N5, N1-C3a 
и образование 3-хиноксалинилиденбутанамидов [95-97]. 
 
Схема 1.37 
Пирролохинаксолинтрионы взаимодействуют с о-фенилендиамином и 2,3-
диаминопиридином с последовательной атакой аминогруппами реагента атомов 
углерода С3а, карбонильной группы ацильного заместителя в положении 3 и 
образованием хиноксалино[1,2-a]пирроло[2,3-b][1,5]бензодиазепинов [98] и 
хиноксалино[1,2-a]пирроло[2,3-b][1,5]пиридодиазепинов [99]. 
 
Схема 1.38 
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При взаимодействии 3-пивалоилпирролохинаксолинтрионов с о-
фенилендиамином, вместо ожидаемых хиноксалино[1,2-a]пирроло[2,3-b][1,5]-
бензодиазепинов, образуются замещенные бис(хиноксалинил)бутаны [100]. 
 
 
Схема 1.39 
 
1.1.3 Реакции с 1,4-N,S-бинуклеофилами 
 
Пирролобензоксазинтрионы взаимодействуют с о-аминотиофенолом с 
последовательным присоединением групп SH и NH2 реагента к атомам углерода С3а 
и лактонной карбонильной группе С4=O, разрывом связей С4-О5, N1-С3а и 
образованием 3-(1,4-бензотиазин-3-илиден)бутанамидов [101]. 
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Пирролохиноксалинтрионы при комнатной температуре взаимодействуют с 
о-аминотиофенолом с образованием продуктов присоединения группы SH реагента 
к атому углерода С3а. Проведение реакции при температуре кипения бензола 
приводит к образованию хиноксалино[1,2-a]пирроло[2,3-b][1,5]бензотиазепинов 
[102,103] и, в качестве минорных продуктов, (хиноксалинилиденэтил)-1,4-
бензотиазинов [103]. 
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1.1.3 Реакции с 1,3-C,N-бинуклеофилами 
 
При взаимодействии пирролобензоксазинтрионов с 3-аминоциклогекс-2-
енонами, в результате последовательной атаки группами β-CH и NH 
енаминофрагмента реагента атома С3а и карбонильной группы С4=O, разрыва связи 
С4-О5, образуются гидрированные спиро[индол-3,2'-пирролы] [3,104-109]. 
 
При взаимодействии пирролобензоксазинтрионов с N-алкиланилинами и 
1,2,3,4-тетрагидрохинолином по схеме, близкой к вышеописанной, образуются 
спиро[индол-3,2'-пирролы] [110,111]. 
 
Схема 1.43 
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При взаимодействии пирролобензоксазепинтрионов с 3-аминоциклогекс-2-
енонами образуются спиро[фуран-2,3'-индолы] [112]. По-видимому, схема реакции 
включает переамидирование γ-лактамного фрагмента 
пирролобензоксазепинтрионов аминогруппой реагента, замыкание пиррольного 
цикла и переэтерефикация ε-лактона в γ-лактон. 
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Схема 1.44 
 
В литературе имеется единственное сообщение о взаимодействии 
пирролохиноксалинтрионов с 3-аминоциклогекс-2-енонами с образованием 2,7b-
метанобензо[5,6][1,4]диазепино[1,7-a]хиноксалинов [6,113]. 
 
Схема 1.45 
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Выводы по главе 1 
 
Наиболее доступным и удобным методом синтеза 1Н-пиррол-2,3-дионов, 
аннелированных с азагетероциклами стороной [е], является взаимодействие 
гетероциклических енаминов с оксалилхлоридом. В молекуле енамина 
присутствуют два нуклеофильных центра группа NH и группа -СН которые 
ацилируются оксалилхлоридом с образованием замещенных 1Н-пиррол-2,3-
дионов. 
Вариативность реакций с нуклеофильными реагентами напрямую зависит от 
количества электрофильных центров в их молекулах, поэтому для обобщения 
данных литературного обзора выделим 4 группы гетарено[e]пиррол-2,3-дионов: а) 
1H-пиррол-2,3-дионы, не имеющие в 4 и 5 положениях ацильных заместителей; б) 
1H-пиррол-2,3-дионы, имеющие только в 4 положении ацильный заместитель;  
в) 1H-пиррол-2,3-дионы, имеющие в 4 положении ацильный заместитель и в 
положении 5 сложноэфирную группу; г) 1H-пиррол-2,3-дионы, имеющие в 4 
положении ацильный заместитель и в положении 5 амидную группу. 
 
 
В реакциях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с O-, S-, N-мононуклеофилами 
(таблица 1.1) можно выделить 3 направления взаимодействия: атака атомов 
углерода С2, С3 или С5 1H-пиррол-2,3-дионового цикла. В 1H-пиррол-2,3-дионах, 
не имеющих в 5 положении ацильного заместителя атом углерода С5 не 
подвергается нуклеофильной атаке. 
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Таблица 1.1 – Направления первоначальной атаки мононуклеофилами 
гетарено[e]пиррол-2,3-дионов. 
O- 
 
S- 
 
N- 
 
 
В таблице 1.2 приведено семь направлений взаимодейстия 
гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с 1,2-N,N-, 1,4-N,N-, 1,4-N,S- и 1,3-С,N 
бинуклеофильными реагентами. Влияние заместителя в 5 положении 1H-пиррол-
2,3-дионового цикла, (другими словами влияние природы гетерофрагмента 
гетарено[e]пиррол-2,3-дионов) наиболее заметно в реакциях с 1,4-N,N-, 1,4-N,S- и 
1,3-С,N- бинуклеофилами. 
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Таблица 1.2 – Направления атаки бинуклеофилами  
гетарено[e]пиррол-2,3-дионов. 
1,2-N,N- 
 
1,4-N,N- 
 
1,4-N,S- 
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1,3-С,N- 
  
Как было отмечено ранее, в 1H-пиррол-2,3-дионах, не имеющих в 5 
положении ацильного заместителя, атом углерода С5 не подвергается 
нуклеофильной атаке, ей подвергаются атомы углерода С2 или С3 (с 1,4-N,N–
бинуклеофилами) и карбонильная группа заместителя в 4 положении (с 1,2-
N,N-бинуклеофилами). 
В реакциях 1H-пиррол-2,3-дионов, имеющих в 5 положении ацильную 
группу, местом первоначальной атаки бинуклеофила зачастую становится атом 
углерода С5, а направление атаки второй нуклеофильной группы зависит от 
природы этой ацильной группы. Сложноэфирная группа в положении 5 1H-пиррол-
2,3-дионового цикла участвует в реакциях с бинуклеофилами и подвергается атаке 
одним из нуклеофильных центров реагента. Амидная группа в положении 5 1H-
пиррол-2,3-дионового цикла в реакциях с бинуклеофилами не участвует, а атака 
второй группы бинуклеофила направлена на атом углерода С3 или карбонильную 
группу заместителя в положении 4. 
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Глава 2. Синтез и нуклеофильные превращения 8-ароил-
пирроло[1,2-а]пиразин-1,6,7-трионов (обсуждение полученных 
результатов) 
2.1 Синтез пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов 
 
Наиболее доступным и удобным методом синтеза 1Н-пиррол-2,3-дионов, 
аннелированных с азагетероциклами стороной [е], является взаимодействие 
гетероциклических енаминов с оксалилхлоридом. В молекуле енамина 
присутствуют два нуклеофильных центра группа NH и группа -СН которые 
ацилируются оксалилхлоридом с образованием замещенных 1Н-пиррол-2,3-
дионов.  
Гетероциклические енаминокетоны при взаимодействии с оксалилхлоридом 
образуют гетарено[е]пиррол-2,3-дионы [43,49,53,55] или 4-гетерилфуран-2,3-
дионы [49,50]. С целью расширения круга данных, позволяющих предсказать 
реализацию того или иного направления из двух указанных выше, нами 
синтезированы (Z)-1-арил-3-(2-арил-2-оксоэтилиден)пиперазин-2-оны 1а-е и 
исследовано их взаимодействие с оксалилхлоридом. Структура замещенных 
пиперазинонов представляется граничной для реализации одного из 
альтернативных направлений взаимодействия с оксалилхлоридом. 
Синтез пиперазинонов 1а-е (Схема 2.1) проводили взаимодействием 
N-арилэтилендиаминов с метиловыми эфирами 4-арил-2,4-диоксобут-2-еновых 
кислот, полученными в свою очередь конденсацией Кляйзена арилметилкетонов и 
диэтилоксалата. N-Арилэтилендиамины получены взаимодействием ариламинов с 
хлористоводородной солью β-хлорэтиламина [114], полученной в свою очередь 
взаимодействием хлоргидрата этаноламина с хлористым тионилом [115]. Енамины 
1в,д синтезированы нами впервые, енамины 1а,б,г,е получены ранее [116]. Следует 
отметить, что нами в ходе выполнения настоящей работы предложена новая 
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(усовершенствованная) методика синтеза известных пиперазинонов. 
Использование толуола в качестве растворителя позволило сократить время 
реакции и незначительно повысить выход целевых продуктов по сравнению с 
известной методикой их синтеза, проводимой в этаноле [116].  
 
Схема 2.1 - 1: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б), Ar1 = C6H4Ме-4,  
Ar2 = Ph (в), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4OEt-4 (г), Ar1 = C6H4Ме-2, Ar2 = Ph (д),  
Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Me-4 (е). 
 
Соединения 1а-е представляют собой светло желтые высокоплавкие 
кристаллические вещества, легкорастворимые в ДМСО, труднорастворимые в 
этаноле, бензоле, толуоле, нерастворимые в воде и алканах. 
В ИК спектрах соединений 1а-е присутствуют полосы валентных колебаний 
группы NH в виде широкой полосы в области 3150-3214 см–1, лактамной 
карбонильной группы (1666-1673 см–1) и ароильной карбонильной группы (1594-
1614 см–1), участвующей в образовании внутримолекулярной водородной связи 
(ВВС). 
В спектрах ЯМР 1H соединений 1а-е кроме сигналов протонов ароматических 
колец и связанных с ними групп присутствуют два мультиплета протонов двух 
метиленовых групп в области 3.67-3.97 м.д., синглет протона винильной группы 
СН (6.57-6.63 м.д.) и уширенный синглет протона группы NH, участвующей в 
образовании ВВС, в слабом поле в области 10.75-10.88 м.д.  
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Спектральные характеристики соединений 1а-е свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
между группой NH и ароильной карбонильной группой, т.е. в форме Z-изомеров, 
что характерно для соединений этого класса [116]. 
 
Согласно литературным данным о взаимодействии енаминокетонов и 
оксалилхлорида при реакции пиперазинонов 1 и оксалилхлорида возможно 
образование нескольких продуктов – пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов 2 и 
фурандионов 3 (Схема 2.2). 
 
Схема 2.2 
Нами, при выдерживании енаминов 1а-г c оксалилхлоридом в толуоле при 
температуре 5-20°С в течение 4-8 ч, с хорошими выходами получены светло-
желтые 8a-хлорпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионы 4а-г (Схема 2.3), структура 
которых подтверждена РСА на примере соединений 4а (Рис. 1) и 4б (Рис 2). 
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Схема 2.3 - 1,4: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б), Ar1 = C6H4Ме-4, 
Ar2 = Ph (в), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4OEt-4 (г) 
 
Соединения 4а-г – светло-желтые кристаллические вещества, плавящиеся с 
разложением, легкорастворимые в ДМСО, хлороформе, труднорастворимые в 
бензоле и толуоле, нерастворимые в алканах. Растворы соединений 4a-г в ацетоне, 
1,4-диоксане и уксусной кислоте, в отличии от самих соединений, имеют 
интенсивную красную окраску, по-видимому, вследствие образования в растворе 
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов 2, имеющих характерную для некоторых 
гетарено[e]пиррол-2,3-дионов ярко-красную окраску [32,33]. 
В ИК спектрах соединений 4a-г имеются полосы валентных колебаний 
енольной гидроксильной группы OH, участвующей в образовании ВВС, в виде 
широкого пика в области 3058-3185 см-1, лактамных С6=O (1716-1752 см-1), C1=O 
(1586-1604 см-1) и кетонной C7=O (1694-1698 см-1) карбонильных групп. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 4б в ДМСО-d6, 4а,в,г в CDCl3 
кроме сигналов протонов ароматических колец и связанных с ними групп имеются 
только сигналы протонов двух метиленовых групп (3.85-4.17 м.д.). Сигнал протона 
енольной группы OH, участвующей в образовании ВВС, сильно уширен и в 
спектрах не наблюдается. 
Спектральные характеристики соединений 4а-г свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
между енольной гидроксильной группой OH и карбонильной группой 
пиперазинонового фрагмента, т.е. в форме Z-изомеров. 
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Рис. 1. Молекулярная структура (Z)-8-[гидрокси(фенил)метилен]-2-фенил-
8а-хлортетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-триона 4а по данным РСА в 
тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
 
Рис. 2. Молекулярная структура (Z)-8-[гидрокси(4-хлорфенил)метилен]-2-
фенил-8а-хлортетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-триона 4б по данным 
РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
Согласно данным РСА, соединения 4а и 4б имеют близкую геометрию. Оба 
соединения кристаллизуются в одной и той же центросимметричной 
пространственной группе P21/n моноклинной сингонии в виде сольватов с 
толуолом в соотношении 1:1. Пиррольные циклы в молекулах плоские. 
Пиперазиновые циклы находятся в конформации софа с выходом атомов C9 (4а) и 
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C5 (4б) из плоскостей остальных атомов циклов на 0.61 и 0.56 Å соответственно. 
Енольные гидроксильные группы образуют прочные ВВС с лактамными 
карбонильными группами. Фенильный цикл в молекуле 4б разупорядочен 
(смещение цикла в плоскости) по двум позициям с близкой заселенностью. 
Значимые укороченные межмолекулярные контакты в кристаллах отсутствуют. 
 
При кипячении соединений 4а-г в безводном толуоле в течении 2-3 ч (до 
прекращения выделения HCl) с высокими выходами образуются искомые 
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионы 2а-г (Схема 2.4), которые без 
дополнительной очистки могут быть использованы в последующих синтезах. 
Структура соединений 2а-г подтверждена РСА на примере соединения 2а (Рис. 
3). 
 
 
Схема 2.4 - 1,2,4: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б),  
Ar1 = C6H4Ме-4 Ar2 = Ph (в), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4OEt-4 (г). 
 
При взаимодействии енаминов 1а-г c оксалилхлоридом, проводимом путем 
смешения реагентов в толуоле и последующего кипячения (до прекращения 
выделения HCl) пирролопиразинтрионы 2а-г образуются с выходами меньшими, 
чем при термолизе соединений 4а-г (Схема 2.4). Для препаративных целей этот 
метод также неудобен, т.к. полученные пирролопиразинтрионы требуют очистки. 
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Пирролопиразинтрионы 2a-г – ярко-красные высокоплавкие 
кристаллические вещества, легкорастворимые в ДМСО, 1,4-диоксане и 
ацетонитриле, труднорастворимые в хлороформе, бензоле, толуоле, не 
растворимые в алканах, реагирующие с водой и спиртами. В присутствии следов 
органических растворителей быстро обесцвечиваются при хранении вследствие 
взаимодействия с влагой воздуха. Тщательно высушенные пирролопиразинтрионы 
2a-г сохраняются в неизменном виде в течение длительного времени. 
В ИК спектрах соединений 2a-г присутствуют полосы валентных колебаний 
лактамных С6=O (1754-1755 см-1), C1=O (1663-1691 см-1), кетонной C7=O (1721-
1731 см-1) и ароильной (1650-1665 см-1) карбонильных групп. Более 
высокочастотное положение полосы валентных колебаний лактамной группы по 
сравнению с полосой кетонной группы соответствует литературным данным для 
этих групп в ИК спектрах замещенных фуран-2,3-дионов [117] и изатинов [118]. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 2a,в в CDCl3, 2б,г в ДМСО-d6, 
присутствуют сигналы протонов двух метиленовых групп в области 3.75-4.13 
м.д., сигналы протонов ароматических колец в области 6.99-7.96 м.д., в 
соединении 2в синглет метильной группы при 2.30 м.д., в соединении 2г триплет 
при 1.34 м.д и квадруплет при 4.12 м.д этокси группы. 
 
Рис. 3. Молекулярная структура 8-бензоил-2-фенил-3,4-
дигидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-триона 2а по данным РСА в тепловых 
элипсоидах 50% вероятности. 
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Согласно данным РСА, в соединении 2a пятичленный гетероцикл 
гетеробициклической системы плоский, шестичленный цикл находится в 
конформации псевдо-софа. Бензоильный фрагмент практически плоский и 
развѐрнут под значительным углом относительно плоскости гетеробициклической 
системы. 
При взаимодействии енаминов 1д,е с оксалилхлоридом в толуоле при 
комнатной температуре не происходит ожидаемого образования осадка 
промежуточных 8a-хлорпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов 4. Взаимодействие 
енаминов 1д,е с оксалилхлоридом в толуоле при 110°С протекает с характерным 
для образования пирролопиразинтрионов усилением окраски до темно-красного 
цвета, но выделить соответствующие пирролопиразинтрионы 2 не удалось.  
При кипячении N1-незамещенных 3-(ароилметилен)пиперазин-2-онов с 
оксалилхлоридом в толуоле не происходит образования характерной темно-
красной окраски реакционной массы и, из-за осмоления, выделить продукты не 
удалось. 
Таким образом, нами разработан новый способ синтеза 
функционализированной гетеробициклической системы пирроло[1,2-a]пиразина – 
аналога 2,5-дикетопиперазинов – самых малых циклических пептидов из 
известных. Природные 2,5-дикетопиперазины (бревианамиды [9], трипростатины 
[10], макулозин [11] и т.д.), а также синтетические N-замещенные 
пирролопиразины проявляют противоопухолевую, фитотоксическую и другие 
виды активности [12]. 
 
2.2 Взаимодействие ППТ с водой и спиртами 
 
При выдерживании пирролопиразинтрионов 2а,б,г в толуоле, насыщенном 
водой, в течение 12 ч с хорошими выходами получены (E)-8a-гидрокси-8-
(гидрокси(фенил)метилен)-2-фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-
трионы 5а-в (Схема 2.5), структура которых подтверждена на примере РСА 
соединения 5в (Рис. 4).  
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Схема 2.5 – 2: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б), Ar1 = Ph, Ar2 = 
C6H4OEt-4 (г); 5: Ar1 = Ar2 = Ph (а); Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б); Ar1 = C6H4Me-4, Ar2 
= Ph (в). 
Соединения 5а-в – светло-желтые кристаллические вещества, плавящиеся с 
разложением, легкорастворимые в ДМСО, уксусной кислоте, труднорастворимые 
в хлороформе, бензоле, толуоле, нерастворимые в воде и алканах, дающие 
положительную реакцию (вишневое окрашивание) на наличие енольного 
гидроксила со спиртовым раствором FeCl3 Светло-желтые растворы соединений 
5a-в в хлороформе, бензоле, толуоле при нагревании окрашиваются в ярко-
красный цвет, причем интенсивность окраски возрастает пропорционально росту 
температуры, по-видимому, вследствие обратимости присоединения воды к 
пирролопиразинтрионам 2. Растворы соединений 5a-в в ледяной уксусной кислоте 
окрашены в ярко-красный цвет даже при комнатной температуре. 
В ИК спектрах соединений 5а-в имеются полосы валентных колебаний 
гидроксильной группы С8аОH в виде узкого пика в области 3185–3290 см–1, 
енольной гидроксильной группы С8=С(Ar)OH, участвующей в образовании ВВС, в 
виде широкого пика в области 3064-3079 см–1, карбонильных групп C6=O, C7=O 
пирролдионового цикла (1693–1723 см–1) и лактамной карбонильной группы C1=O 
(1585–1603 см–1), участвующей в образовании BBC.  
В спектрах ЯМР 1H соединений 5а-в кроме сигналов ароматических 
протонов присутствуют два дублета дублетов четырех протонов двух метиленовых 
групп в области 3.90–4.11 м.д., уширенный синглет протона спиртовой группы 
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С8аОH в области 7.31–7.38 м.д. и синглет трех протонов метильной группы при 2.28 
м.д. (в спектре соединения 5в). Сигнал енольной группы С8=С(Ar)OH, 
участвующей в образовании ВВС, сильно уширен (9–13 м.д.) и в спектре не 
наблюдается. 
Спектральные характеристики соединений 5а-в свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
между енольной гидроксильной группой OH и карбонильной группой 
пиперазинонового фрагмента, т.е. в форме E-изомеров. 
 
 
Рис. 4. Молекулярная структура (E)-8a-Гидрокси-8-
(гидрокси(фенил)метилен)-2-(4-толил)тетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-
1,6,7(2H)-триона 5в по данным РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
 
По данным РСА, соединение 5в кристаллизуется в центросимметричной 
пространственной группе в виде сольвата водой в соотношении 1:2 (Рис. 4). 
Гетеробициклическая система неплоская, согнута по оси С11–С14. Енольная 
гидроксильная группа образует прочную ВВС с лактамной карбонильной группой 
С12=O3. Толильный заместитель подвержен разупорядочению, которое может быть 
описано как вращение цикла по оси C15–C18, по двум позициям с заселенностью, 
близкой к 0.5 (на рис. 4 данное разупорядочение не отображено). Молекулы воды 
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также разупорядочены по двум равнозаселенным позициям. В кристалле молекулы 
образуют бесконечную двумерную сеть, параллельную плоскости [0 0 1], за счет 
развитой системы МВС с участием групп О2–Н2, C1=O4, C2=O5 и молекул воды. 
 
При кратковременном нагревании растворов пирролопиразинтрионов 2а,б,г 
в первичных и вторичных алифатических спиртах в течении 5-10 мин (до 
исчезновения ярко-красной окраски исходных пирролопиразинтрионов) получены 
(E)-8a-алкокси-2-арил-8-[арил(гидрокси)метилен]тетрагидропирроло[1,2-a]пира-
зин-1,6,7(2H)-трионы 6а-г (Схема 2.6), структура которых подтверждена РСА на 
примере соединений 6а (Рис. 5) и 6г (Рис. 6). 
 
Схема 2.6 – 2: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б),  
Ar1 = C6H4Ме-4 Ar2 = Ph (в); 6: Ar1 = Ar2 = Ph, Alk = Me (а); Ar1 = Ar2 = Ph, Alk = Et 
(б); Ar1 = C6H4Me-4, Ar2 = Ph, Alk = Et (в); Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4, Alk = i-Bu (г). 
Соединения 6а‐г представляют собой светло-желтые кристаллические 
вещества, плавящиеся с разложением, легкорастворимые в ДМСО, 
труднорастворимые в хлороформе, бензоле, толуоле, нерастворимые в воде и 
алканах, дающие положительную реакцию (вишневое окрашивание) на наличие 
енольного гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. Светло-желтые растворы 
соединений 6а‐г в хлороформе, бензоле, толуоле при нагревании окрашиваются в 
ярко-красный цвет, причем интенсивность окраски возрастает пропорционально 
росту температуры, по-видимому, вследствие обратимости присоединения спиртов 
к пирролопиразинтрионам 2.  
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В ИК спектрах соединений 6а‐г имеются полосы валентных колебаний 
енольной гидроксильной группы OH, участвующей в образовании ВВС, в виде 
широкого пика в области 3040-3185 см-1, карбонильных групп C6=O, C7=O 
пирролдионового цикла (1695-1737 см-1) и лактамной карбонильной группы C1=O 
(1596-1613 см-1), участвующей в образовании ВВС. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 6а-г в ДМСО-d6 кроме сигналов 
протонов ароматических колец и связанных с ними групп присутствует синглет 
трех протонов группы MeO при 3.17 м.д. [в спектре соединения 6а], триплет и 
квадруплет группы EtO в области 1.06-1.07 м.д. и 3.44-3.46 м.д. соответственно [в 
спектрах соединений 6б,в], два синглета, мультиплет и дуплет группы i-BuO при 
0.82 м.д., 0.84 м.д., 1.61 м.д. и 3.16 м.д. соответственно [в спектре соединения 6г], 
два дуплета дуплетов четырех протонов двух метиленовых групп в области 3.89-
4.10 м.д., уширенный синглет протона енольной гидроксильной группы С8=С(Ar)-
OH, участвующей в образовании ВВС, в области 11.69-11.77 м.д.  
Спектральные характеристики соединений 6а-г свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
между енольной гидроксильной группой OH и карбонильной группой 
пиперазинонового фрагмента, т.е. в форме E-изомеров. 
 
Рис. 5. Молекулярная структура (E)-8-(гидрокси(фенил)метилен)-8a-
метокси-2-фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-триона 6а по 
данным РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
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Рис. 6. Молекулярная структура (E)-8-[гидрокси(4-хлорфенил)метилен]-8a-
изобутокси-2-фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-(2H)-триона 6г по 
данным РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
 
По данным РСА, соединения 6а и 6г имеют близкую геометрию. 
Гетеробициклическая система в обеих молекулах неплоская, согнута по осям С8–
С19 (6а) и С4–С7 (6г). Конформации гетероциклов фиксированы 
внутримолекулярной водородной связью ОН..О. Примечательно, что при этом 
ароильные заместители фиксируются в несвойственной им енольной 
конфигурации при наличии возможности локализации протона у 1,2-
диоксофрагмента или орто-позиции к алкоксигруппе. 
Пирролопиразинтрионы 2 реагируют с водой и спиртами с присоединением 
группы ОН нуклеофила к атому углерода в положении 5 1Н-пиррол-2,3-дионового 
цикла, как и в случае ранее изученных гетарено[e]пиррол-2,3-дионов (пирроло[2,1-
c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионов [55-60] и пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2,4-
трионов [57,58]), однако в продуктах 5а-в, 6а-г протон локализован не у атома 
кислорода карбонильной группы в положении 3 1Н-пиррол-2,3-дионового цикла, а 
у атома кислорода ароильной группы, что сопровождается образованием 
внутримолекулярной водородной связи с атомом кислорода карбонильной группы 
в положении 1.  
Присоединение воды и спиртов обратимо, нагревание в капилляре 
соединений 5а-в, 6а-г до температур, близких к температурам плавления (до 130-
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140°С), приводит к отщеплению воды и спиртов и образованию исходных 
пирролопиразинтрионов 3. Продукты присоединения спиртов (спиртовые 
«аддукты») 6а-г при взаимодействии с водой гидролизуются до гидратных 
«аддуктов» 5а-в и наоборот, гидратные переходят в спиртовые при обработке 
соответствующим спиртом (Схема 2.7). 
 
 
 
Схема 2.7 – 2,5: Ar1 = Ar2 = Ph (а); Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б); Ar1 = C6H4Me-
4, Ar2 = Ph (в). 6: Ar1 = Ar2 = Ph, Alk = Me (а); Ar1 = Ar2 = Ph, Alk = Et (б); Ar1 = 
C6H4Me-4, Ar2 = Ph, Alk = Et (в); Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4, Alk = i-Bu (г). 
 
Взаимодействие пирролопиразинтрионов 2 с третбутиловым и бензиловым 
спиртами протекает с характерным ослаблением окраски до светло-желтого цвета, 
однако многочисленные попытки выделить продукт реакции не привели к успеху 
– выделялись пирролопиразинтриононы 2 или продукты их взаимодействия с 
водой 5.  
 
2.3 Взаимодействие с тиофенолом 
 
При взаимодействии пирролопиразинтрионов 2а,б,г тиофенолом, взятым в 
соотношении 1:1, проводимом путем выдерживания раствора реагентов в 1,4-
диоксане при комнатной температуре в течение 4-10 мин, образуются (Z)-8-
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(арил(гидрокси)метилен)-2-фенил-8a-(фенилтио)тетрагидропирроло[1,2-a]пира-
зин-1,6,7(2H)-трионы 7а-в (Схема 2.8), структура которых подтверждена на 
примере РСА соединения 7а (Рис.7). 
 
 
Схема 2.8 – 2: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б), Ar1 = Ph, Ar2 = 
C6H4OEt-4 (г); 7: Ar1 = Ar2 = Ph (а); Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б) Ar1 = Ph, 
Ar2 = C6H4OEt-4 (в). 
 
Соединения 7а-в представляют собой желтые высокоплавкие 
кристаллические вещества, легкорастворимые в ДМСО, ацетонитриле, 1,2-
дихлорэтане и 1,4-диоксане, не растворимые в воде и алканах, дающие 
положительную реакцию (вишневое окрашивание) на наличие енольного 
гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектрах соединений 7а-в наблюдаются полосы валентных колебаний 
енольной группы С8=С(Ar)OH, участвующей в образовании ВВС, в виде широкого 
пика в области 3064-3175 см-1, карбонильных групп пиррольного цикла С6=О 
(1722-1732 см-1), С7=О (1694-1709 см-1) и лактамной карбонильной группы С1=О, 
участвующей в образовании ВВС, в области 1583-1603 см-1. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 7а-в в ДМСО-d6, кроме сигналов 
протонов двух метиленовых групп, протонов ароматических колец и связанных с 
ними групп присутствует синглет протона енольной группы С8=С(Ar)-OH, в 
области 10.95-11.15 м.д. 
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Спектральные характеристики соединений 7а-в свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
между енольной гидроксильной группой OH и карбонильной группой 
пиперазинонового фрагмента, т.е. в форме Z-изомеров. 
 
Рис. 7. Молекулярная структура (Z)-8-(гидрокси(фенил)метилен)-2-фенил-8a-
(фенилтио)тетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-триона 7а по данным 
РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
 
Соединение 7а кристаллизуется в центросимметричной пространственной 
группе моноклинной сингонии. Пиррольный цикл плоский в пределах 0.02 Å. 
Пиперазиновый цикл находится в конформации искаженное кресло, атомы C5 и C7 
отклоняются по разные стороны плоскости остальных четырех атомов цикла на 
0.21 и 0.63 Å соответственно. Атом водорода енольной гидроксильной группы 
однозначно локализуется на «бензоильном» кислороде O4, как и в близких по 
структуре соединениях 5в, 6a и 6г. При этом гидроксильная группа образует 
аналогичную ВВС с лактамной карбонильной группой C5=O3. 
Взаимодействие с тиофенолом протекает практически мгновенно, ярко-
красный окрас исходных пирролопиразинтрионов исчезает в первые секунды после 
добавления тиофенола, полное выделение осадка соединений 7 происходит в 
последующие 4-10 мин. 
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Многочисленные попытки провести взаимодействие 
пирролопиразинтрионов 2 с фенолами (в условиях синтеза соединений 7) не 
привели к успеху – пирролопиразинтрионы 2 выделялись в неизменном виде. 
 
2.4 Взаимодействие с первичными аминами 
 
Согласно литературным данным о взаимодействии гетарено[е]пиррол-2,3-
дионов и первичных аминов, а также на основании результатов взаимодействия с 
О- и S-мононуклеофилами, при реакции пирролопиразинтрионов 2 с первичными 
аминами возможно образование нескольких соединений – «продуктов 
присоединения» 8, амидов 2,4-диоксобутановых кислот 9, и 
пиперазинилиденпирролов 10 (Схема 2.9). 
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При кипячении пирролопиразинтриона 2а с первичными ариламинами 
(анилином, п-толуидином) и бензиламином, взятыми в соотношении 1:1, в 
1,4-диоксане в течение 1-60 мин, с хорошими выходами образуются (Z)-1-
арил(алкил)-5-гидрокси-4-(3-оксо-4-фенилпиперазин-2-илиден)-5-
фенилпирролидин-2,3-дионы 10а-в (Схема 2.10). 
 
Схема 2.10 – 10: R = Ph (а); C6H4Me-4 (б), Bn (в). 
 
Соединения 10а-в – желтые высокоплавкие кристаллические вещества, 
легкорастворимые в ДМСО, ацетонитриле, 1,4-диоксане, не растворимые в воде и 
алканах. Соединения 10а-в, в отличие от продуктов присоединения 5-7, не дают 
положительной пробы на наличие енольного гидроксила со спиртовым раствором 
FeCl3. 
В ИК спектрах соединений 10а-в наблюдаются полосы валентных колебаний 
спиртовой группы OH (3347-3370 см-1), группы NH участвующей в образовании 
ВВС, в виде широкого пика в области 3170-3220 см-1, лактамных С2=О (1709-1718 
см-1), С3´=О (1634-1648 см-1) и кетонной С3=О (1576-1614 см-1) карбонильных 
групп. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 10а-в в ДМСО-d6, кроме сигналов 
протонов двух метиленовых групп, протонов ароматических колец и связанных с 
ними групп присутствует синглет протона спиртовой группы OH в области 6.61-
6.84 м.д, синглет протона группы NH в слабом поле в области 11.23-11.42 м.д. 
Спектральные характеристики соединений 10а-в свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
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между группой NH и кетонной карбонильной группой С3=О, т.е. в форме Z-
изомеров. 
Спектральные характеристики соединений 10а-в близки к характеристикам 
модельного (Z)-3-[1-бензил-5-гидрокси-2,3-диоксо-5-(4-толил)-2,3,4,5-тетрагидро-
1H-пиррол-4-илиден]-3,4-дигидро-2H-1,4-бензоксазин-2-она 11, структура 
которого подтверждена и изучена с помощью РСА [68]. 
 
Соединения 10а-в образуются, по-видимому, вследствие первоначальной 
атаки группы NH реагента атома С6 пирролопиразинтриона 2а, разрыва связи N5-
C6 и последующей внутримолекулярной циклизации с участием атома азота 
оксамоильного фрагмента и бензоильной карбонильной группы (Схема 2.11). 
 
 
Схема 2.11 – 10: R = Ph (а); C6H4Me-4 (б), Bn (в). 
 
При проведении данной реакции в толуоле или уксусной кислоте основным 
продуктом реакции становятся N1,N2-диарилоксамиды 12, идентифицированные 
путем сравнения с заведомо известными образцами. 
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Схема 2.12 – 1,2: Ar = Ph (а), Ar = C6H4OEt-4 (г), 12: R = Ph (а); C6H4OMe-4 (б). 
 
Образование N1,N2-диарилоксамидов 12 происходит, по-видимому, 
вследствие атаки группы NH реагента атома С6 пирролопиразинтрионов 2, разрыва 
связи N5-C6, атаки группы NH второй молекулы реагента кетонной карбонильной 
группы оксамоильного фрагмента интермедиата 9 и последующего разрыва связи 
С2-С3 (Схема 2.12). 
Следовые количества N1,N2-диарилоксамидов 12, согласно ТСХ, всегда 
образуются при синтезе соединений 10. 
 
2.5 Взаимодействие с 1,2-диаминами 
 
2.5.1 Реакция с о-фенилендиамином 
 
Согласно литературным данным о реакциях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов и 
о-фенилендиамина (о-ФДА) при взаимодействии пирролопиразинтрионов 2 и о-
ФДА можно было ожидать образование бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-
e][1,4]диазепинов 13, хиноксалонов 14, 15 или пиразино[4',3':1,5]пирроло[2,3-
b]хиноксалонов 16 (Схема 2.13). 
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Схема 2.13 
 
При взаимодействии пирролопиразинтрионов 2а-в и о-ФДА, взятого в 
соотношении 1:1, и проводимом путем кипячения раствора реагентов в безводном 
1,4-диоксане в течение 1-1.5 ч (до исчезновения ярко-красной окраски исходных 
соединений 2), образуются 2,8-диарил-3,4,9,14-тетрагидробензо[b]пиразино-
[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-1,6,7(2H)-трионы 13а-в (Схема 2.14), 
структура которых подтверждена РСА на примере соединения 13а (Рис. 8). 
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Схема 2.14 – 13: Ar1 = Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = C6H4Cl-4 (б),  
Ar1 = C6H4Ме-4, Ar2 = Ph (в) 
 
Соединения 13а-в – ярко-желтые высокоплавкие кристаллические вещества, 
легкорастворимые в ДМСО, 1,4-диоксане, 1,2-дихлорэтане, труднорастворимые в 
толуоле, бензоле и воде, нерастворимые в алканах, не дающие положительную 
реакцию на наличие енольного гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектрах соединений 13а-в имеются полосы валентных колебаний 
групп NH в области 3100-3355 см-1, карбонильных групп пиррольного кольца С6=О 
и С7=О в области 1710-1739 см-1 и лактамной C1=O карбонильной группы в области 
1685-1690 см-1. 
В спектрах ЯМР 1H соединений 13а-в, кроме сигналов протонов двух 
метиленовых групп, протонов ароматических колец и связанных с ними групп, 
присутствуют сигналы протонов аминогруппы N14H (7.06-7.10 м.д.) и 
енаминогруппы N9H (10.20-10.23 м.д.). 
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Рис. 8. Молекулярная структура 2,8-дифенил-3,4,9,14-тетрагидробензо[b]-
пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-1,6,7(2H)-триона 13а по данным 
РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
 
Соединение 13а кристаллизуется в центросимметричной пространственной 
группе моноклинной сингонии. Длины связей и валентные углы в молекуле 
принимают обычные для соответствующих фрагментов значения. Атомы C8, C7, C12 
отклоняются по одну сторону плоскости остальных четырех атомов диазепинового 
цикла на 1.07, 0.73 и 0.25 Å соответственно. Пиррольный цикл плоский в пределах 
0.04 Å. Пиперазиновый цикл находится в конформации искаженное кресло. В 
кристалле молекулы образуют полимерные цепи, вытянутые вдоль оси b 
элементарной ячейки, за счет МВС N1–H1∙∙∙O2 [x, y+1, z], d(N1–H1) 0.82(2), d(O2∙∙∙H1) 
2.44(2), d(O2∙∙∙N1) 3.238(3) Å, угол N1H1O2 163(2)°. Группа N2H2 не участвует в 
образовании водородных связей. 
В кристаллическом состоянии соединения 13а-в обладают устойчивой 
флуоресценцией (излучение в области желтого цвета при =580-595 нм) при 
облучении УФ лампой =365 нм. 
По-видимому, соединения 13а-в образуются вследствие присоединения 
аминогруппы о-ФДА к атому С8а пирролопиразинтрионов 2 и последующей 
внутримолекулярной циклизации с участием второй аминогруппы о-ФДА и 
карбонильной группы ароильного заместителя (Схема 2.15). 
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Описанная реакция представляет собой новый способ построения и удобный 
препаративный метод синтеза труднодоступной системы ангулярно 
аннелированных спирогетероциклов - бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e]-
[1,4]диазепинов с целенаправленно варьируемыми функциональными 
заместителями. 
 
2.5.2. Реакция с 3,4-диаминофуразаном 
 
Согласно литературным данным о реакциях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с 
3,4-диаминофуразаном, при его взаимодействии с пирролопиразинтрионами 2 
возможно образование [1,2,5]оксадиазоло[3,4-b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e]-
[1,4]диазепинов 17 или спиросоединений 18 (Схема 2.16). 
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Схема 2.16 
 
При взаимодействии пирролопиразинтриона 2a c 3,4-диаминофуразаном, 
проводимом путем кипячения реагентов в безводном ацетонитриле в течении 10 
мин (до исчезновения ярко-красной окраски исходных соединений 2), образуются 
(E)-8a-((4-амино-1,2,5-оксадиазол-3-ил)амино)-8-(гидрокси(фенил)метилен)-2-
фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 19 (Схема 2.17). 
 
 
Схема 2.17 
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Соединение 19 – светло-желтое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 154-155ºС, легкорастворимое в ДМСО, ацетонитриле, 
труднорастворимое в толуоле, бензоле, метаноле, нерастворимое в воде и алканах, 
дающее положительную реакцию (вишневое окрашивание) на наличие енольного 
гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектре соединения 19 имеются полосы валентных колебаний 
первичной и вторичной аминогрупп (3234-3310 см-1), енольной гидроксильной 
группы OH (3030 см-1), карбонильных групп пиррольного кольца С6=О и С7=О 
(1710 см-1), иминогрупп С=N (1650 см-1) и лактамной карбонильной группы C1=O 
(1615 см-1), участвующей в образовании ВВС. 
В спектре ЯМР 1H соединения 19 кроме сигналов протонов двух 
метиленовых групп и протонов ароматических колец присутствуют сигналы 
протонов первичной аминогруппы NH2 (6.13 м.д.), вторичной аминогруппы С8аNH 
(7.16 м.д.) и енольной гидроксильной группы OH (11.50 м.д.).  
Многочисленные попытки термической циклизации соединения 19 путем 
кипячения, в том числе продолжительного, в высококипящих растворителях не 
привели к успеху – соединение 19 выделялось в неизменном виде. 
При кипячении соединения 19 с эквимолярным количеством 
дициклогексилкарбодиимида (DCC) в безводном толуоле в течение 20 мин 
образуется 2,8-дифенил-3,4-дигидро-[1,2,5]оксадиазоло[3,4-
b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-1,6,7(2H,9H,13H)-трион 17 
(Схема 2.18).  
 
Схема 2.18 
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Соединение 17 – желтое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 259-261ºС, легкорастворимое в ДМСО, ацетонитриле, 
труднорастворимое в толуоле, бензоле, метаноле, нерастворимое в воде и алканах, 
не дающее положительную реакцию на наличие енольного гидроксила со 
спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектре соединения 17 имеются полосы валентных колебаний групп 
NH (3130-3300 см-1), карбонильных групп пиррольного кольца С6=О и С7=О (1733 
см-1), лактамной карбонильной группы и иминогрупп C1=O и С=N 
(1642 см-1).  
В спектре ЯМР 1H соединения 17 кроме сигналов протонов двух 
метиленовых групп и протонов ароматических колец присутствуют сигналы 
протонов аминогруппы N14H (8.76 м.д.) и енаминогруппы N9H (11.73 м.д.). 
Описанная реакция представляет собой новый способ построения и удобный 
препаративный метод синтеза труднодоступной системы ангулярно 
аннелированных спирогетероциклов – [1,2,5]оксадиазоло[3,4-b]пиразино-
[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепинов с целенаправленно варьируемыми 
функциональными заместителями. 
 
2.5.3 Реакция с этилендиамином 
 
При кипячении пирролопиразинтриона 2а с этилендиамином в безводной 
уксусной кислоте в течение 30 мин образуется 5,11-дифенил-1,2,3,4,10,11-
гексагидропиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-6,7,12(9H)-трион 20 
(Схема 2.19). 
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Соединение 20 – светло-желтое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 231-232°С, легкорастворимое в ДМСО, труднорастворимое в 
ацетонитриле, 1,2-дихлорэтане, уксусной кислоте, не растворимое в воде и алканах, 
не дающие положительную реакцию на наличие енольного гидроксила со 
спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектре соединения 20 имеются полосы валентных колебаний групп 
N1H и N4H в области 3290-3250 см-1, карбонильных групп пиррольного кольца 
C7=O, C6=O при 1705 см-1, и лактамной карбонильной группы C12=O при 1651 
см-1. 
В ЯМР 1H спектре раствора соединения 20 в ДМСО-d6 кроме сигналов 
ароматических протонов и четырех метиленовых групп присутствуют также 
синглеты аминогруппы N1H (6.45 м.д.) и енаминогруппы N4H (11.17 м.д.). 
Описанная реакция представляет собой новый способ построения и удобный 
препаративный метод синтеза труднодоступной системы ангулярно 
аннелированных спирогетероциклов – пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-
e][1,4]диазепинов с целенаправленно варьируемыми функциональными 
заместителями. 
 
2.6 Взаимодействие с 2-аминотиофенолом 
 
Согласно литературным данным о реакциях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с 
2-аминотиофенолом, при его взаимодействии с пирролопиразинтрионами 2 
возможно образование бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f][1,4]тиазепинов 
21, бензо[b][1,4]тиазепинов 22 или 23 (Схема 2.20). 
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Схема 2.20 
При кипячении пирролопиразинтрионов 2а,б с 2-аминотиофенолом, в 
безводном ацетонитриле в течение 10-15 мин образуются (Z)-8a-((2-
аминофенил)тио)-8-(арил(гидрокси)метилен)-2-фенилгексагидропирроло[1,2-a]-
пиразин-6,7-дионы 24а,б (Схема 2.21). 
 
 
Схема 2.21 – 2, 24: Ar = Ph (a), C6H4Cl-4 (б). 
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Соединения 24а,б – желтые кристаллические вещества, плавящиеся с 
разложением, легкорастворимые в ДМСО, ацетонитриле, труднорастворимые в 
толуоле, ксилоле, нерастворимые в воде и алканах, дающие положительную 
реакцию (вишневое окрашивание) на наличие енольного гидроксила со спиртовым 
раствором FeCl3. 
В ИК спектрах соединений 24а,б имеются полосы валентных колебаний 
первичной аминогруппы NH2 (3347-3603 см-1), енольной группы OH (3057-3065 см-
1), карбонильных групп пиррольного кольца С6=O (1725-1728 см-1), С7=O (1693-
1696 см-1) и лактамной карбонильной группы С1=O, участвующей в образовании 
ВВС, в области 1604-1608 см-1. 
В спектрах ЯМР 1H соединений 24а,б кроме сигналов протонов двух 
метиленовых групп и протонов ароматических колец присутствуют уширенный 
синглет двух протонов аминогруппы NH2 в области 5.94-5.96 м.д. и уширенный 
синглет протона енольной группы OH, участвующей в образовании ВВС, в области 
11.09-11.07 м.д. 
Спектральные характеристики соединений 24а,б свидетельствуют об их 
существовании в кристаллическом состоянии и в растворе в форме c прочной ВВС 
между енольной гидроксильной группой OH и карбонильной группой 
пиперазинонового фрагмента, т.е. в форме Z-изомеров. 
 
Кипячение соединений 24а,б в о-ксилоле в течение 30 мин приводит к 
образованию 8-арил-2-фенил-3,4-дигидро-6H-бензо[b]пиразино[1',2':1,2]-
пирроло[3,2-f][1,4]тиазепин-1,6,7(2H,9H)-трионов 21а,б (Схема 2.22), структура 
которых подтверждена на примере РСА соединения 21б (Рис. 9). 
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Схема 2.22 – 21, 24: Ar = Ph (a), C6H4Cl-4 (б). 
 
Соединения 21а,б – желтые высокоплавкие кристаллические вещества, 
легкорастворимые в ДМСО, ацетонитриле, труднорастворимые в толуоле, ксилоле, 
нерастворимые в воде и алканах. 
В ИК спектрах соединений 21а,б имеются полосы валентных колебаний 
аминогруппы NH (3255-3276 см-1) и карбонильных групп С6=O (1722-1732 см-1), 
С7=O и С1=O (1674-1675 см-1). 
В спектрах ЯМР 1H соединений 21а,б кроме сигналов протонов двух 
метиленовых групп и протонов ароматических колец присутствуют синглеты 
аминогруппы NH в области 10.15-10.19 м.д. 
 
Рис. 9. Молекулярная структура 2-фенил-8-(4-хлорфенил)-3,4-дигидро-6H-
бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f][1,4]тиазепин-1,6,7(2H,9H)-триона 21б 
по данным РСА в тепловых элипсоидах 50% вероятности. 
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Соединение 21б кристаллизуется в центросимметричной пространственной 
группе моноклинной сингонии в виде сольвата с ацетонитрилом. Ввиду сложности 
локализации разупорядоченных молекул растворителя при уточнении структуры 
использована процедура SQUEEZE в программе PLATON [119]. Пиррольный цикл 
плоский в пределах 0.04 Å. Конформация тиазепинового цикла аналогична 
конформации диазепинового в соединении 13a. Атомы C11, C7, C8 отклоняются по 
одну сторону плоскости остальных четырех атомов тиазепинового цикла на 1.46, 
1.08 и 0.46 Å соответственно. Метиленовые группы пиперазинового цикла 
разупорядочены по двум позициям с близкой заселенностью. При этом 
пиперазиновый цикл одной из компонент разупорядочения находится в 
конформации искаженное кресло, другой – ванна (на рисунке не изображена). В 
кристалле молекулы образуют полимерные цепи, вытянутые вдоль оси b 
элементарной ячейки, за счет МВС N3–H3A∙∙∙O1 [1–x, y+0.5, 0.5–z], d(N3–H3A) 0.83(2), 
d(O1∙∙∙H3A) 2.20(2), d(O1∙∙∙N3) 3.014(2) Å, угол N3H3AO1 167(2)°. 
Описанная реакция представляет собой новый способ построения и удобный 
препаративный метод синтеза труднодоступной системы ангулярно 
аннелированных спирогетероциклов – бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f]-
[1,4]тиазепинов с целенаправленно варьируемыми функциональными 
заместителями. 
 
2.7 Взаимодействие с 3-аминоциклогекс-2-енонами 
 
Согласно литературным данным о реакциях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с 
карбоцикличекими енаминами, при взаимодействии пирролопиразинтриов 2 с 3-
аминоциклогекс-2-енонами 28 возможно образование 2,7b-метанобензо[5,6][1,4]-
диазепино[1,7-a]хиноксалинов 25, спиро[индол-3,2´-пирролов] 26 или 
спиро[фуран-2,3´-индолов] 27 (Схема 2.23). 
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Схема 2.23 
 
При кипячении пирролопиразинтрионов 2а,б с N-алкилзамещенными 
енаминами 28а,б, взятыми в соотношении 1:1, в безводном 1,4-диоксане в течение 
1-2 ч (контроль ТСХ) получены спиро[индол-3,2-пирролы] 26а-г (Схема 2.24), 
структура которых подтверждена на примере РСА соединения 26б (Рис. 10).  
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Схема 2.24 – 28: R = Cy (а), Bn (б); 26: R = Cy, Ar = Ph (а), R = Bn, Ar = Ph (б), 
R = Cy, Ar = C6H4Cl-4 (в), R = Bn, Ar = C6H4Cl-4 (г). 
 
Соединения 26а-г – бесцветные высокоплавкие кристаллические вещества, 
легкорастворимые в ДМСО, диоксане, этаноле, труднорастворимые в толуоле, 
четырехлористом углероде и воде, нерастворимые в алканах, дающие 
положительную реакцию (вишневое окрашивание) на наличие енольного 
гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектрах соединений 26а-г имеются полосы валентных колебаний 
аминогруппы NH (3356-3407 см-1), енольной группы OH в виде очень широкой и 
интенсивной полосы в области 3083-3149 см-1, лактамных С5'=О (1743-1758 см-1), 
С2=О (1691-1703 см-1) и кетонной ArC=O (1643-1668 см-1) карбонильных групп. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 26а-г в ДМСО-d6, кроме сигналов 
протонов циклогексильных групп [в спектрах соединений 26а,в], ароматических 
колец и связаных с ними групп, имеются два синглета шести протонов двух 
метильных групп (0.82-1.09 м.д.), четыре дуплета четырех протонов двух 
метиленовых групп (1.99-2.74 м.д.) циклогексенонового фрагмента, и два 
мультиплета четырех протонов группы CH2CH2 (3.07-3.24 м.д.). 
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Рис. 10. Молекулярная структура 1-бензил-3´-бензоил-4´-гидрокси-6,6-
диметил-1´-(2-(фениламино)этил)-6,7-дигидроспиро[индол-3,2´-пиррол]-2,4,5´(1H, 
1´H,5H)-трион 26б по данным РСА. 
 
Согласно данным РСА, соединение 26б кристаллизуется в 
центросимметричной пространственной группе триклинной сингонии. Молекула 
характеризуется обычными значениями длин связей и валентных углов. 
Пятичленные гетероциклы плоские. Циклогексеноновое кольцо находится в 
конформации софа с выходом атома C24 из плоскости остальных атомов цикла на 
0.61 Å. Протон енольной гидроксильной группы однозначно локализуется на атоме 
O1, а не на ароильном фрагменте, как в соединениях 5-7. По-видимому, это связано 
с невозможностью образования прочной ВВС между «ароильной» енольной 
группой и лактамной карбонильной группой. В кристалле каждая молекула 
одновременно участвует в образовании двух центросимметричных димеров за счет 
МВС N2–H2A∙∙∙O5 [2–x, 1–y, 1–z] и O1–H1∙∙∙O2 [1–x, 1–y, 1–z]. В результате этих 
взаимодействий молекулы оказываются связанными в бесконечную цепь, 
вытянутую вдоль направления a элементарной ячейки. 
Образование соединений 26а-г, по-видимому, происходит вследствие 
последовательного присоединения групп β-CH и NH енаминового фрагмента 
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енаминов к атомам С8а и С1 пирролопиразинтрионов и расщепления пиразинового 
цикла по связи С1-N2 (Схема 2.25). 
 
 
Схема 2.25 – 2: Ar = Ph (а), Ar = C6H4Cl-4 (б); 28: R = Cy (а), Bn (б); 26: R = Cy, 
Ar = Ph (а), R = Bn, Ar = Ph (б), R = Cy, Ar = C6H4Cl-4 (в), R = Bn, Ar = C6H4Cl-4 (г). 
 
При кипячении пирролопиразинтрионов 2а,б с N-арилзамещенными 
енаминами 28в-д, взятыми в соотношении 1:1, в безводном 1,4-диоксане в течение 
1-3 ч (контроль ТСХ), образуются цвиттер-ионные спиро[индол-3,2-пирролы] 29а-
г (Схема 2.26), структура которых подтверждена РСА на примере соединения 29а 
(Рис. 11). 
 
Схема 2.26 – 2: Ar = Ph (а), Ar = C6H4Cl-4 (б); 28: R = C6H4OMe-4 (в), C6H4Me-
4 (г), Ph (д); 29: R = C6H4OMe-4, Ar = Ph (а), R = C6H4Me-4, Ar = Ph (б), R = C6H4Me-
4, Ar = C6H4Cl-4 (в), R = Ph, Ar = C6H4Cl-4 (г) 
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Соединения 29а-г – бесцветные высокоплавкие кристаллические вещества, 
легкорастворимые в ДМСО, диоксане, этаноле, труднорастворимые в толуоле, CCl4 
и воде, не растворимые в алканах, дающие положительную реакцию (вишневое 
окрашивание) на наличие енольного гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектрах соединений 29а-г имеются полосы валентных колебаний 
аммонийной группы NH2+ (3151-3275 см-1), лактамных С5'=О (1730-1760 см-1), С2=О 
(1709-1715 см-1) и кетонной ArC=O (1648-1652 см-1) карбонильных групп. 
В спектрах ЯМР 1H растворов соединений 29а-г в ДМСО-d6, кроме сигналов 
протонов ароматических колец и связаных с ними групп, имеются два синглета 
шести протонов двух метильных групп (0.79-1.02 м.д.), четыре дуплета четырех 
протонов двух метиленовых групп (2.03-2.59 м.д.) циклогексенонового фрагмента, 
и два мультиплета четырех протонов группы CH2CH2 (3.16-3.38 м.д.). 
 
 
Рис. 11. Молекулярная структура 3´-бензоил-6,6-диметил-1-(4-
метоксифенил)-2,4,5´-триоксо-1´-(2-(фениламмонио)этил)-1,1´,2,4,5,5´,6,7-
октагидроспиро[индол-3,2´-пиррол]-4´-олата 29а по данным РСА. 
 
Соединение 29а кристаллизуется в центросимметричной пространственной 
группе триклинной сингонии в виде моногидрата. У атома азота N2 однозначно 
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локализуются два атома водорода. Четвертичный характер N2 дополнительно 
подтверждается значением валентного угла C31N2C4 111.2(2) °. Отрицательный 
заряд локализован главным образом на атоме кислорода O2, длина связи C1–O2 
1.281(2) Å. В отличие от соединения 26б, в молекуле 29а циклогексеноновое кольцо 
находится в конформации искаженное полукресло. Атомы С18 и С30 отклоняются 
по разные стороны плоскости остальных четырех атомов цикла на 0.23 и –0.43 Å 
соответственно. Конформация открыто-цепного фрагмента фиксируется ВВС N2–
H2B∙∙∙O4. В кристаллической упаковке за счет системы МВС вида N–H∙∙∙O и O–H∙∙∙O 
молекулы соединения 29а совместно с молекулами воды образуют полимерную 
цепь, вытянутую вдоль направления a элементарной ячейки 
 
Соединения 26а-г и 29а-г близки по структуре, образуются по одинаковой 
схеме, и не отличимы по спектрам ЯМР 1H растворов, т.к. сигналы протонов групп 
NH и OH не видны. Однако соединения 26а-г и 29а-г легко различить по ИК 
спектрам: в спектрах соединений 26а-г присутствует очень широкая и интенсивная 
полоса валентных колебаний енольной группы OH в области 3083-3149 см-1. 
 
2.8 Взаимодействие с арилгидразинами и 4-нитробензгидразидом 
 
Согласно литературным данным о реакциях гетарено[e]пиррол-2,3-дионов с 
арилгидразинами, гидразидами ароматических кислот, при их взаимодействии с 
пирролопиразинтрионами 2 возможно образование «продуктов присоединения» 
30, гидразонов 31, гидразидов 2,4-диоксобутановых кислот 32 и продуктов их 
циклизации – 4-(пиперазин-2-илиден)пирролов 33 или 5-(пиперазин-2-
илиден)пирпдазинов 34 (Схема 2.20). 
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2.8.1 Реакция с 4-нитробензгидразидом 
 
При взаимодействии пирролопиразинтриона 2а с 4-нитробензгидразидом, 
проводимом при выдерживании раствора реагентов в безводном толуоле при 
температуре 70°С образуется продукт присоединения первичной аминогруппы 4-
нитробензгидразида к атому С8а пирролопиразинтриона – соединения 30 (Схема 
2.27). 
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Схема 2.27 
Соединение 30 – светло-желтое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 197-198°С, легкорастворимое в ДМСО, труднорастворимое в 
обычных органических растворителях, нерастворимое в воде и алканах, дающее 
положительную реакцию (вишневое окрашивание) на наличие енольного 
гидроксила со спиртовым раствором FeCl3. 
В ИК спектре соединения 30 имеются полосы валентных колебаний двух 
групп NH (3245-3350 см-1), енольной группы OH (3074 см-1), карбонильных групп 
пиррольного кольца С6'=О (1732 см-1), С7'=О (1660 см-1) и лактамной карбонильной 
группы C1=O (1605 см-1), участвующей в образовании ВВС. 
В спектре ЯМР 1H раствора соединения 30 в ДМСО-d6, кроме сигналов 
протонов двух метиленовых групп и протонов ароматических колец присутствуют 
сигналы протонов аминогруппы С8аNH (6.43 м.д.), амидной группы NH (9.66) и 
енольной гидроксильной группы OH (10.13 м.д.). 
Спектральные характеристики соединения 30 близки к характеристикам 
продуктов присоединения 5-7. 
 
При нагревании соединения 30 в безводном 1,4-диоксане при 75°С в течение 
1 ч с хорошим выходом образуется ярко-желтый ароилгидразон 31 (Схема 2.28). 
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Схема 2.28 
 
Соединение 31 – желтое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 234-235°С, легкорастворимое в ДМСО и ацетонитриле, 
труднорастворимое в толуоле и хлороформе, нерастворимое в воде и алканах, не 
дающие положительную реакцию на наличие енольного гидроксила со спиртовым 
раствором FeCl3. 
В ИК спектре соединения 31 имеются полосы валентных колебаний группы 
NH (3068 см-1), лактамных карбонильных групп С6=О, C1'=O (1686 см-1) и групп 
NHC=O, PhC=O, C=N (1665 см-1). 
В спектре ЯМР 1Н раствора соединения 31 в ДМСО-d6, кроме сигналов 
ароматических протонов, присутствуют два мультиплета четырех протонов двух 
метиленовых групп при 4.00 м.д. и 4.14 м.д. и уширенный синглет группы NH, 
участвующей в образовании ВВС при 13.76 м.д. 
 
При нагревании пирролопиразинтриона 2а c 4-нитробензгидразидом в 
безводном 1,4-диоксане при 75°С в течении 1 ч также с хорошим выходом 
образуется соединение 31 (Схема 2.29). 
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Схема 2.29 
 
Ароилгидразон 31 образуется, по-видимому, вследствие атаки первичной 
аминогруппы NH2 4-нитробензгидразида карбонильной группы C7=О 
пирролопиразинтриона 2а с последующим отщеплением воды. 
По аналогичной схеме, по-видимому, происходит превращение соединения 
30 в ароилгидразон 31, но с первоначальным отщеплением фрагмента 
4-нитробензгидразида от соединения 30. 
 
2.8.2 Реакция с 2,4-динитрофенилгидразином 
 
При кипячении пирролопиразинтриона 2а с 2,4-динитрофенилгидразином, 
взятым в соотношении 1:1, в толуоле в течение 30 мин, с высоким выходом 
образуется пиперазинилиденпиррол 33 (Схема 2.30). 
 
Схема 2.30 
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Соединение 33 – светло-желтое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 198-199°С, легкорастворимое в ДМСО и ацетонитриле, 
труднорастворимое в толуоле и хлороформе, нерастворимое в воде и алканах, не 
дающее положительной пробы на наличие енольного гидроксила со спиртовым 
раствором FeCl3. 
В ИК спектре соединения 33 имеются полосы валентных колебаний двух 
групп NH (3240 см-1), лактамных С2=О (1707 см-1), C3'=O (1684 см-1) и кетонной 
C3=O (1650 см-1) карбонильных групп. 
В спектре ЯМР 1Н раствора соединения 33 в ДМСО-d6 кроме сигналов 
протонов двух метиленовых групп и ароматических колец присутствуют синглет 
протона спиртовой группы OH (6.68 м.д.), синглет протона группы NNH (9.97 м.д.) 
и синглет протона енаминогруппы N1'H (11.70 м.д.). 
Спектральные характеристики соединения 33 близки к характеристикам 
пиперазинилиденпирролов 10. 
 
2.8.3 Реакция с 4-нитрофенилгидразином 
 
При взаимодействии пирролопиразинтриона 2а с 4-нитрофенилгидразином, 
взятым в соотношении 1:1, проводимом путем кипячения раствора реагентов в 
толуоле в течение 10 мин, образуется сложная смесь продуктов из которой удалось 
выделить с небольшим выходом соединение 35 (Схема 2.31), структура которого 
подтверждена РСА (рис. 12). 
 
Схема 2.31 
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Соединение 35 – оранжевое кристаллическое вещество, плавящееся при 
температуре 260-262°С, легкорастворимое в ДМСО и ацетонитриле, 
труднорастворимое в толуоле и этилацетате, нерастворимое в воде и алканах. 
В ИК спектре соединения 35 имеются полосы валентных колебаний двух 
групп NH (3265-3313 см-1), лактамных С6'=О (1725 см-1), C1'=O (1663 см-1) 
карбонильных групп, имино группы С=N и кетонной карбонильной группы C3=O 
при 1646 см-1. 
В спектре ЯМР 1Н раствора соединения 35 в ДМСО-d6 кроме сигналов 
протонов двух метиленовых групп и ароматических колец присутствуют сигнал 
протона алкиламиногруппы NH, в области сигналов ароматических протонов (7.13-
7.45 м.д.), и синглет протона ариламиногруппы NH (10.66 м.д.). 
 
Рис. 12. Молекулярная структура (E)-N-(4-нитрофенил)-N´-(7-(2-(4-
нитрофенил)гидразоно)-1,6-диоксо-2-фенилгексагидропирроло[1,2-а]пиразин-
8а(6Н)-ил)бензгидразида 35 по данным РСА. 
Соединение 35 кристаллизуется в центросимметричной пространственной 
группе моноклинной сингонии. Пиррольный цикл находится в конформации 
конверт с выходом атома C13 из плоскости остальных четырех атомов на 0.23 Å. 
Пиперазиновый цикл принимает конформацию софа, атом C8 отклоняется от 
плоскости остальных пяти атомов цикла на 0.57 Å. Оба гетероциклических атома 
азота являются плоскими с суммой валентных углов 359.7–359.8°. В кристалле 
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молекулы образуют центросимметричные димеры за счет МВС N1–H1∙∙∙O2 [1–x, 1–
y, 1–z], d(N1–H1) 0.91(2), d(O2∙∙∙H1) 2.09(2), d(O2∙∙∙N1) 2.963(2) Å, угол N1H1O2 
161(2)°. Вторая группа NH также участвует в образовании укороченных 
межмолекулярных контактов N4–H4∙∙∙O1 [x, 1.5–y, z–0.5], d(O2∙∙∙H1) 2.47(2) Å, 
однако слишком малый угол N4H4O1 104(1)° не позволяет однозначно судить о 
значимости этого взаимодействия. 
 
Соединение 35 образуется по-видимому вследствие присоединения двух 
молекул арилгидразина к атомам С8а и С7 пирролопиразинтриона, атаки группой 
С8аNHNH карбонильной группы ароильного заместителя, замыкания и 
последующего раскрытия пиразольного цикла (Схема 2.32).  
 
 
Схема 2.32 – 35: Ar = C6H4NO2-4 
 
Ранее подобная схема взаимодействия наблюдалось только при реакциях 
пирролобензоксазинтрионов с N,N-дигидроксициклогексан-1,2-диамином [93]. 
 
2.9 Взаимодействие с 1,3-индандионом 
 
При кипячении пирролопиразинтриона 2а с эквимолярным количеством 1,3-
индандиона в ацетонитриле в течении 3 ч (контроль ТСХ) образуется спиро[инден-
2,8'-[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепин] 36 (Схема 2.33), структура 
которого подтверждена РСА (Рис. 13). 
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Схема 2.33 
Соединение 36 – светло-желтое кристаллическое вещество с температурой 
плавления 205-206°С, легкорастворимое в ДМСО, труднорастворимое в 
ацетонитриле, нерастворимое в воде и алканах.  
В ИК спектре соединения 36 имеются полосы валентных колебаний 
спиртовой гидроксильной группы NH при 3278 см-1, лактамной С6'=О и кетонных 
C1=O, C3=O, C13'=O карбонильных групп при 1710 см-1, лактамной С1'=О и 
бензоильной карбонильных групп при 1668 см-1. 
В спектре ЯМР 1Н раствора соединения 36 в ДМСО-d6 кроме сигналов 
протонов двух метиленовых групп и ароматических колец присутствуют синглет 
протона спиртовой гидроксильной группы OH (при 5.54 м.д.) и синглет протона 
метиновой группы CH (при 6.10 д м.д.). 
Согласно данным РСА, соединение 36 кристаллизуется в 
центросимметричной пространственной группе моноклинной сингонии в виде 
сольвата с ацетонитрилом в соотношении 1:1. Геометрия молекулы 36 в целом 
определяется наличием конформационно жесткого полициклического каркаса. 
Пирролидиновый цикл находится в обычной для подобных мостиковых структур 
конформации конверт, циклогексеновый – в конформации софа. Пиперазиновый 
цикл принимает конформацию искаженная ванна. Инденоновый фрагмент 
плоский в пределах 0.03 Å, пятичленный цикл индандионового фрагмента 
находится в конформации конверт. Спиро-атом С5 выходит из плоскости 
остальных четырех атомов цикла на 0.20 Å. Кристалл состоит из молекул одного 
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диастереомера с псевдоэкваториальным расположением бензоильного 
заместителя по отношению к циклогексеновому кольцу. В кристаллической 
упаковке молекулы связаны в центросимметричные димеры за счет МВС O1–
H1∙∙∙O5 [1–x, 1–y, 1–z], d(O1–H1) 0.92(3), d(O5∙∙∙H1) 1.87(3), d(O5∙∙∙O1) 2.721(2) Å, угол 
O1H1O5 154(3)°.  
 
 
Рис. 13. Молекулярная структура 14'-бензоил-7'-гидрокси-2'-фенил-3',4'-
дигидро-13'H-спиро[инден-2,8'-[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азе-
пин]-1,1',3,6',13'(2'H,7'H)-пентаона 36 по данным РСА. 
 
Использование в данной реакции соотношения реагентов 1:2 (два моля 1,3-
индандиона на один моль пирролопиразинтриона) не привело к увеличению 
выхода соединения 36, а лишь осложнило выделение последнего.  
Согласно литературным данным 1,3-индандион склонен к самоконденсации 
и образованию биндона 37 (Схема 2.33). По-видимому, в реакции c ППТ участвует 
не сам 1,3-индандион, а его димер. 
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Схема 2.33 
При кипячении пирролопиразинтриона 2а с эквимолярным количеством 
биндона 37 в ацетонитриле в течении 1 ч с выходом 93% образуется спиро[инден-
2,8'-[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепин] 36 (Схема 2.35). 
 
 
Схема 2.34 
Образование соединения 36 происходит, по-видимому, вследствии [3+3] 
нуклеофильного присоединения биндона 37, выступающего в роли 1,3-C,C-
бинуклеофила, к атомам С7 и С8а пирролопиразинтриона 2a (Схема 2.35). 
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Схема 2.35 
 
Ранее подобная схема взаимодействия наблюдалось только при реакциях 
пирролохиноксалинтрионов с 3-аминоциклогекс-2-енонами (1,3-C,N–
бинуклеофилами) [113], для 1,3-С,С–бинуклеофилов она наблюдается впервые. 
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Глава 3. Экспериментальная часть  
3.1. Методики синтеза и физико-химические характеристики полученных 
соединений 
 
Спектры ЯМР 1Н и 13C записывали на спектрометре Brucker AVANCE III HD 
400 (400 или 100 МГц, соответственно) в ДМСО-d6 и CDCl3, внутренний стандарт 
– ТМС, ГМДС (1H) и остаточный сигнал ДМСО-d6 (13C). ИК спектры 
синтезированных соединений записывали на спектрофотометре Perkin Elmer 
Spectrum Two в виде пасты в вазелиновом масле. Элементный анализ выполняли 
на анализаторе vario MICRO cube. Индивидуальность синтезированных 
соединений подтверждали методом ТСХ (пластины Silufol, Sorbfil и Merck, 
элюенты – бензол–этилацетат, 5:1, этилацетат, ацетонитрил, проявитель – пары 
иода), оптимизация условий реакций проведена методом ультра-ВЭЖХ-МС (на 
приборе Waters ACQUITY UPLC I-Class, колонка Acquity UPLC BEH C18 1.7 мкм, 
подвижная фаза – ацетонитрил–вода, скорость потока 0.3–0.6 мл/мин, УФ-детектор 
ACQUITY UPLC PDA el Detector). Рентгеноструктурный анализ соединений 
проведён на монокристальных дифрактометрах Xcalibur S, Xcalibur E, Xcalibur 
Ruby.  
 
(Z)-3-(2-Оксо-2-фенилэтилиден)-1-фенилпиперазин-2-
он (1a). К 15.0 г (72.7 ммоль) метилового эфира 2-гидрокси-4-
оксо-4-фенилбут-2-еновой кислоты в смеси 100 мл толуола и 40 
мл ледяной уксусной кислоты прибавляли 9.5 мл (72.7 ммоль) N-
фенилэтилендиамина и кипятили 1 ч (контроль методом ТСХ), 
упаривали до объема 40 мл, осадок отфильтровывали. Выход 
92%, т.пл. 154-156ºС (толуол). ИК спектр, , см-1: 3214 ш (NH в ВВС), 1671 
(С2=О), 1607 ш (COPh). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.70 м (2H, C5H2), 
3.97 м (2H, C6H2), 6.60 c (1H, С3=CH), 7.31 м (1Hаром.), 7.42-7.56 гр.с (7Hаром.), 7.89 
NH
N O
Ph
O Ph
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д (2H, Hо COPh, J 6.8 Гц), 10.86 c (1H, NH). Найдено, %: C 73.83; H 5.38; N 9.65. 
C18H16N2O2. Вычислено, %: C 73.95; H 5.52; N 9.58. 
Соединения 1б-е синтезировали аналогично. 
(Z)-3-[2-Оксо-2-(4-хлорфенил)этилиден]-1-
фенилпиперазин-2-он (1б). Выход 80%, т.пл. 201–202°С 
(толуол). ИК спектр, ν, см–1: 3213 ш (NH в ВВС), 1668 
(С2=O), 1603 ш (COС6Н4). Спектр ЯМР 1Н [(CD3)2CO)], δ, 
м.д.: 3.67 м (2H, C5H2), 3.97 м (2H, C6H2), 6.57 с (1H, 
С3=CH), 7.31 м (1Hаром.), 7.41–7.45 гр.с (4Hаром.), 7.54 д (2H, 
Hм в СОC6H4Cl-4, J 8.5 Гц), 7.90 д (2H, Hо в СОC6H4Cl-4, J 8.5 Гц), 10.88 c (1H, NH). 
Найдено, %: C 66.00; H 4.71; N 8.53. C18H15ClN2O2. Вычислено, %: C 66.16; H 4.63; 
N 8.57. 
(Z)-3-(2-Оксо-2-фенилэтилиден)-1-п-толилпиперазин-2-
он (1в). Выход 89%, т.пл. 177-178ºС (толуола). ИК спектр, , см-
1: 3150ш (NH в ВВС), 1670 (С2=О), 1605 ш (COPh). Спектр ЯМР 
1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 2.31 c (3H, Me), 3.69 м (2H, C5H2), 3.91 м 
(2H, C6H2), 6.63 c (1H, С3=CH), 7.23 д (2H, Hм в C6H4Me-4, J 8.4 
Гц), 7.31 д (2H, Hо в C6H4Me-4, J 8.4 Гц), 7.50 м (3Hаром.), 7.90 д (2H, Hо в COPh, J 
7.0 Гц), 10.88 с (1H, NH). Найдено, %: C 74.35; H 5.95; N 9.20. C19H18N2O2. 
Вычислено, %: C 74.49; H 5.92; N 9.14. 
(Z)-3-[2-Оксо-2-(4-этоксифенил)этилиден]-1-
фенилпиперазин-2-он (1г). Выход 87%, т.пл. 148-149°С 
(толуол). ИК спектр, , см-1: 3190 ш (NH в ВВС), 1669 
(С2=О), 1614 (COPh). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , 
м.д.: 1.34 т (3H, OСH2CH3, J 6.9 Гц), 3.67 м (2H, C5H2), 
3.97 м (2H, C6H2), 4.08 к (2H, OСH2CH3, J 6.9 Гц), 6.59 с 
(1H, С3=CH), 6.99 д (2H, Hм в COC6H4OEt, J 8.7 Гц), 7.3 м (1Hаром.), 7.40-7.46 гр.с 
(4Hаром.), 7.86 д (2H, Hо в COC6H4OEt, J 8.7 Гц), 10.75 с (1H, NH). Найдено, %: C 
71.61, H 5.86; N 8.17. C20H20N2O3. Вычислено, %: C 71.41; H 5.99; N 8.33. 
NH
N O
C6H4Me-4
O Ph
NH
N O
Ph
O C6H4Cl-4
NH
N O
Ph
O C6H4OEt-4
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(Z)-3-(2-Оксо-2-фенилэтилиден)-1-о-толилпиперазин-2-
он (1д). Выход 70%, т.пл. 159-160ºС (толуол). ИК спектр, , см-1: 
3150 ш (NH в ВВС), 1673 (С2=О), 1612 ш (COPh). Спектр ЯМР 
1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 2.20 c (3H, Me), 3.68 м (1H, C6Hа), 3.72 м 
(2H, C5H2), 3.96 м (1H, C6Hе), 6.58 c (1H, С3=CH), 7.28-7.34 гр.с. 
(4Hаром.), 7.47-7.55 гр.с. (3Hаром.), 7.88 д (2H, Hо в COPh, J 8.2 Гц), 10.83 c (1H, NH). 
Найдено, %: C 74.64; H 5.76; N 9.23. C19H18N2O2 Вычислено, %: C 74.49; H 5.92; N 
9.14. 
(Z)-3-[2-(4-Метилфенил)-2-оксоэтилиден]-1-
фенилпиперазин-2-он (1е). Выход 89%, т.пл. 143-144°С 
(изопропанол). ИК спектр, ν, см–1: 3180 ш (NH в ВВС), 
1668 (С2=O), 1594 ш (COС6Н4). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-
d6), δ, м.д.: 2.36 c (3H, Me), 3.68 м (2H, C5H2), 3.96 м (2H, 
C6H2), 6.58 с (1H, С3=CH), 7.27-7.33 гр.с (3Hаром.), 7.41–
7.47 гр.с (4Hаром.), 7.78 д (2H, Hо в СОC6H4Me-4, J 8.2 Гц), 10.78 c (1H, NH). Найдено, 
%: C 74.61; H 5.74; N 9.24. C19H18N2O2 Вычислено, %: C 74.49; H 5.92; N 9.14. 
(Z)-8-[Гидрокси(фенил)метилен]-2-фенил-8а-
хлортетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 
(4a). К раствору 0.50 г (1.71 ммоль) соединения 1a в 25 мл 
безводного толуола добавляли 0.22 мл (2.57 ммоль) 
оксалилхлорида, выдерживали 8 ч при температуре 20°С, 
осадок отфильтровывали, сушили в вакууме. Выход 94%, т.пл. 
147-149°С (толуол). ИК спектр, , см-1: 3059ш (OH), 1744 (C6=O), 1697 (C7=O), 
1604 (С1=О). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), , м.д.: 4.08 м (2H, C4H2), 4.17 м (2H, C3H2), 
7.19-7.64 гр.с (8Hаром.), 7.87 д (2H, Hо в C(OH)Ph, J 7.2 Гц). Найдено, %: C 62.87; 
H 3.89; N 7.14 C20H15ClN2O4 Вычислено, %: C 62.75; H 3.95; N 7.32. 
Рентгеноструктурный анализ соединения 4a выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur S (T = 295(2) K, MoKα-излучение, ω-
сканирование с шагом 1°). Поправка на поглощение не вводилась. Кристаллы 
NH
N O
C6H4Me-2
O Ph
NH
N O
Ph
O C6H4Me-4
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моноклинной сингонии: a = 15.5089(13) Å, b = 9.4169(7) Å, c = 16.3759(15) Å, β = 
92.376(7) °, V = 2389.6(3) Å3, пространственная группа P21/n, Z = 4. Структура 
расшифрована прямым методом с использованием программы SHELXS-97 [120] и 
уточнена полноматричным методом наименьших квадратов в анизотропном 
приближении для всех неводородных атомов с помощью программы SHELXL-97 
[120]. Часть атомов водорода уточнены независимо в изотропном приближении. 
При уточнении остальных водородных атомов использована модель наездника. 
Окончательные параметры уточнения: R1 = 0.0510, wR2 = 0.1180 [для 2257 
отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.1310, wR2 = 0.1272 (для всех 5621 независимых 
отражений), S = 1.002. 
(Z)-8-[Гидрокси(4-хлорфенил)метилен]-2-
фенил-8а-хлортетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-
1,6,7(2H)-трион (4б). К 0.50 г (1.53 ммоль) соединения 
1б в 25 мл безводного толуола добавляли 0.20 мл (2.30 
ммоль) оксалилхлорида, перемешивали до полного 
растворения соединения 1б, выдерживали 8 ч при 
температуре 5°С, осадок отфильтровывали, сушили в вакууме. Выход 84%, т.пл. 
153-155°С (толуол). ИК спектр, , см-1: 3058ш (OH), 1752 (C6=O), 1699 (C7=O), 
1588 (С1=О). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.90 м (2H, C4H2), 4.11 м (2H, 
C3H2), 7.14-7.75 гр.с (7Hаром.), 8.03 д (2H, Hо в C(OH)C6H4Cl-4, J 8.5 Гц). Найдено, 
%: C 57.59; H 3.25; N 6.54 C20H14Cl2N2O4 Вычислено, %: C 57.57; H 3.38; N 6.71. 
Рентгеноструктурный анализ соединения 4б выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur Ruby (T = 295(2) K, MoKα-излучение, 
ω-сканирование с шагом 1°). Поглощение учтено эмпирически с использованием 
алгоритма SCALE3 ABSPACK [121]. Кристаллы моноклинной сингонии: a = 
9.106(2) Å, b = 16.073(4) Å, c = 17.203(4) Å, β = 92.76(2) °, V = 2514.9(10) Å3, 
пространственная группа P21/n, Z = 4. Структура расшифрована с помощью 
программы Superflip [122] и уточнена полноматричным методом наименьших 
квадратов в анизотропном приближении для всех неводородных атомов с 
N
N
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O
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использованием программ SHELXL-2014 [123] и OLEX2 [124]. Атом водорода 
группы OH уточнен независимо в изотропном приближении. При уточнении 
остальных водородных атомов использована модель наездника. Окончательные 
параметры уточнения: R1 = 0.0614, wR2 = 0.1403 [для 2781 отражений с I > 2σ(I)]; R1 
= 0.1473, wR2 = 0.1905 (для всех 6058 независимых отражений), S = 1.021. 
Полный набор кристаллографических данных депонирован в Кембриджской 
базе структурных данных под номером ССDC 1536814 и может быть запрошен по 
адресу www.ccdc.cam.ac.uk. 
 
(Z)-8-[Гидрокси(фенил)метилен]-2-(4-толил)-8а-
хлортетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 
(4в). К раствору 1.00 г (3.26 ммоль) соединения 1в в 25 мл 
безводного толуола добавляли 0.41 мл (4.90 ммоль) 
оксалилхлорида, перемешивали до полного растворения 
соединения 1в, выдерживали 4 ч при температуре 5°С, осадок 
отфильтровывали, сушили в вакууме. Выход 81%, т.пл. 119-120°С (толуол). ИК 
спектр, , см-1: 3185ш (OH), 1716 (C6=O), 1694 (C7=O), 1586 (С1=О). Спектр ЯМР 
1Н (CDCl3), , м.д.: 2.37 с (3H, CH3), 3.85 м (2H, C4H2), 4.11 м (2H, C3H2), 7.12-
7.56 гр.с (7Hаром.), 7.76 д (2H, Hо в C(OH)Ph, J 7.9 Гц). Найдено, %: C 63.76; H 
4.28; N 6.99 C21H17ClN2O4 Вычислено, %: C 63.56; H 4.32; N 7.06 
Соединение 4г синтезировали аналогично. 
(Z)-8-[Гидрокси(4-этоксифенил)метилен]-2-
фенил-8а-хлортетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-
1,6,7(2H)-трион (4г). Выход 72%, т.пл. 122-124°С 
(бензол). ИК спектр, , см-1: 3173ш (OH), 1740 
(C6=O), 1698 (C7=O), 1602 (С1=О). Спектр ЯМР 1Н 
(CDCl3), , м.д.: 1.40 т (3H, OCH2CH3, J 7.0 Гц), 3.94 
м (2H, C4H2), 4.06 к (2H, OCH2, J 7.0 Гц), 4.08 м (2H, C3H2), 6.87 д (2H, Hм в 
COC6H4OEt, J 8.9 Гц), 7.22-7.42 гр.с (5Hаром.), 7.80 д (2H, Hо в COC6H4OEt, J 8.9 
90 
 
Гц). Найдено, %: C 62.11; H 4.52; N 6.36. C22H19ClN2O5 Вычислено, %: C 61.90; H 
4.49; N 6.56. 
8-Бензоил-2-фенил-3,4-дигидропирроло[1,2-a] 
пиразин-1,6,7(2H)-трион (2a). Метод А. 5.0 г (13.1 ммоль) 
соединения 4a в 170 мл безводного толуола кипятили 2 ч (до 
прекращения выделения HCl), растворитель отгоняли в 
вакууме на роторном испарителе. Выход 98%, т.пл. 150-151°С 
(толуол). Раствор 6.0 г (15.7 ммоль) Метод Б. К раствору 5.0 г 
(17.1 ммоль) пиперазинона 1a в 250 мл абсолютного толуола добавляли 2.2 мл (25.7 
ммоль) оксалилхлорида, выдерживали 1 ч, кипятили 2 ч (до прекращения 
выделения HCl), охлаждали. Растворитель отгоняли в вакууме на роторном 
испарителе. Выход 90%, т.пл. 150–151°С (толуол). ИК спектр, ν, см–1: 1755 (С6=O), 
1731 (C7=O), 1663 (C1=O), 1650 (COPh). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м.д.: 4.02 д.д 
(2H, C4H2, J 6.8, 4.2 Гц), 4.13 д.д (2H, C3H2, J 6.8, 4.2 Гц), 7.24–7.50 гр.c (7Hаром.), 
7.57 т (1Hаром.), 7.87 д (2H, Hо в СОPh, J 7.3 Гц). Найдено, %: C 69.42; H 4.09; N 8.03. 
C20H14N2O4. Вычислено, %: C 69.36; H 4.07; N 8.09. 
Рентгеноструктурное исследование. Параметры ячейки и набор 
экспериментальных отражений образца соединения 2a измерены на 
автоматическом 4-кружном дифрактометре с CCD-детектором Xcalibur S 
(OXFORD DIFFRACTION) методом ω-2θ-сканирования на 
монохроматизированном МоKα-излучении при Т=295(2) К. Структура определена 
прямым статистическим методом и уточнена полноматричным методом 
наименьших квадратов по F2 в анизотропном приближении для всех неводородных 
атомов. Часть атомов водорода помещена в геометрически рассчитанные 
положения и включена в уточнение в модели наездника с тепловыми параметрами, 
зависимыми от родительских атомов, часть решена и уточнена независимо в 
изотропном приближении. Все расчеты проведены по комплексу программ SHELX 
97 [120]. Для анализа соединения 2а брутто-формулой C20H14N2O4 использован 
бесцветный кристалл размером 0.25 х 0.17 х 0.09 мм. Кристалл триклинный, пр. гр. 
Р-1, a = 5.9760(6) Å, b = 11.8515(11) Å, c = 13.5823(8) Å, α = 100.406(7) о, β = 
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90.771(7) о, γ = 95.331(8) о, V = 941.60(14) Å3, dвыч. 1.222 г/см3, Z = 2. В интервале 
углов 3.05 < θ < 28.28o измерено 4618 независимых отражений, 1875 с I>2σ(I). 
Завершённость эксперимента для угла θ = 28.28о 99.3 %. Поправки на поглощение 
не вводили (μ 0.087 мм-1). Окончательные результаты уточнения: R1 = 0.0451, wR2 
= 0.1205 для отражений с I>2σ(I), R1 = 0.0968, wR2 = 0.1260 (для всех отражений), S 
= 1.001. Максимальный и минимальный пики остаточной электронной плотности 
0.156 и -0.182 ēÅ-3. 
Соединения 2б-г синтезировали аналогично. 
2-Фенил-8-(4-хлорбензоил)-3,4-дигидро-
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (2б). 
Метод А. Выход 98%, т.пл. 201–202°С (толуол).  
Метод Б. Выход 77%, т.пл. 195–198°С (толуол). ИК 
спектр, ν, см–1: 1755 (С6=O), 1721 (C7=O), 1691 (C1=O), 
1665 (COС6H4). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м.д.: 3.83 
м (2H, C4H2), 4.04 м (2H, C3H2), 7.20-7.39 м (5H, Ph), 7.50 д (2H, Hм в СОС6H4Cl-4, J 
8.5 Гц), 7.96 д (2H, Hо в СОС6H4Cl-4, J 8.5 Гц). Найдено, %: C 63.24; H 3.30; N 7.34. 
C20H13ClN2O4. Вычислено, %: C 63.09; H 3.44; N 7.36.  
8-Бензоил-2-(4-толил)-3,4-дигидропирроло[1,2-
a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (2в). Метод А. Выход 97%, т.пл. 
148–149°С (толуол). Метод Б. Выход 70%, т.пл. 147–148°С 
(толуол). ИК спектр, ν, см–1: 1755 (С6=O), 1726 (C7=O), 1672 
(C1=O), 1660 (COPh). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м.д: 2.30 c 
(3H, Me), 3.75-4.05 гр.c (4H, CH2CH2), 7.07-7.87 гр.c (9Hаром.). 
Найдено, %: C 70.09; H 4.42; N 7.74. C21H16N2O4. Вычислено, %: C 69.99; H 4.48; N 
7.77.  
N
N O
O O
Ph
COC6H4Cl-4
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2-Фенил-8-(4-этоксибензоил)-3,4-дигид-
ропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (2г). 
Метод А. Выход 97%, т.пл. 144–145°С (толуол). 
Метод Б. Выход 72%, т.пл. 141–144°С (толуол). ИК 
спектр, , см-1: 1754 (C6=O), 1726 (C7=O), 1670 
(С1=О), 1660 (COPh). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , 
м.д.: 1.34 т (3H, OCH2CH3, J 7.0 Гц), 3.88 м (2H, C4H2), 4.09 м (2H, C3H2), 4.12 к 
(2H, OCH2, J 7.0 Гц), 6.99 д (2H, Hм в COC6H4OEt, J 8.9 Гц), 7.27-7.44 гр.с (5Hаром.), 
7.95 д (2H, Hо в COC6H4OEt, J 8.9 Гц). Найдено, %: C 67.92; H 4.58; N 7.01. 
C22H18N2O5. Вычислено, %: C 67.69; H 4.65; N 7.18.  
(E)-8a-Гидрокси-8-[гидрокси(фенил)метилиден]2-
фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 
(5a). Стакан с раствором 0.50 г (1.40 ммоль) 
пирролопиразинтриона 2a в 20 мл толуола и стакан с 50 мл 
нагретой до кипения воды помещали в вакуумный эксикатор, 
воздух из эксикатора откачивали, выдерживали 12 ч. Выход 
95%, т.пл. 147–149°С (разл., толуол). ИК спектр, ν, см–1: 3290 (С8аОH), 3078 ш 
(С8=СOH), 1723 (С6=O), 1698 (C7=O), 1603 ш (C1=O в ВВС). Спектр ЯМР 1Н 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 3.90 д.д (2H, C4H2, J  6.5, 4.6 Гц), 4.11 д.д (2H, C3H2, J 6.5, 4.6 
Гц), 7.29 т (1Hаром.), 7.33 д.д (2Hаром.), 7.35 с (1H, С8аОH), 7.39–7.43 м (2Hаром.), 7.50 
т (2Hаром.), 7.63 т (1Hаром.), 8.00 д (2H, Hо в СОPh, J 8.2 Гц). Найдено, %: C 65.80; H 
4.38; N 7.80. C20H16N2O5. Вычислено, %: C 65.93; H 4.43; N 7.69.  
Соединения 5б,в синтезировали аналогично. 
(E)-8a-Гидрокси-8-[гидрокси(4-хлорфенил)метили-
ден]-2-фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-
1,6,7(2H)-трион (5б). Выход 88%, т.пл. 153–155°С 
(разл., толуол). ИК спектр, ν, см–1: 3185 (С8аОH), 3064 ш 
(С8=СOH), 1693 (С6=O, C7=O), 1597 ш (C1=O в ВВС). 
Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м.д.: 4.00 д.д (2H, C4H2, J 6.5, 
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4.2 Гц), 4.10 д.д (2H, C3H2, J 6.5, 4.2 Гц), 7.24–7.41 м (5H, Ph), 7.38 с (1H, С8аОH), 
7.39 д (2H, Hм в C6H4Cl-4, J 8.4 Гц), 7.77 д (2H, Hо в C6H4Cl-4, J 8.4 Гц). Найдено, 
%: C 60.39; H 3.66; N 6.89. C20H15ClN2O5. Вычислено, %: C 60.24; H 3.79; N 7.02. 
(E)-8a-Гидрокси-8-[гидрокси(фенил)метилиден]-2-(4-
толил)тетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7 (2H)-трион 
(5в). Выход 93%, т.пл. 149–151°С (разл., толуол). ИК спектр, 
ν, см–1: 3450–3050 (2OH), 1720 (С6=O), 1698 (С7=O), 1585 ш 
(C1=O). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м.д.: 2.33 с (3H, Me), 4.02 
д.д (2H, C4H2, J 3.8, 6.6 Гц), 4.10 д.д (2H, C3H2, J 3.8, 6.6 Гц), 
7.13–7.24 гр.с (4Hаром.), 7.31 с (1H, С8аОH), 7.44 т (2Hаром.), 7.57 т (1Hаром.), 7.86 д [2H, 
Hо в С(ОH)Ph, J 8.3 Гц]. Масс-спектр: m/z 379.11 [M + H]+. Найдено, %: C 66.72; H 
4.68; N 7.31. C21H18N2O5. Вычислено, %: C 66.66; H 4.80; N 7.40. M 379.13.  
(E)-8-(Гидрокси(фенил)метилен)-8a-метокси-2-
фенилтетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 
(6а). К 20 мл абс. метанола добавили 1 г (2.9 ммоль) 
пирролопиразинтриона 2а, кипятили 5-10 мин (до 
исчезновения ярко-красной окраски исходного соединения), 
осадок отфильтровывали. Выход 76%, т.пл.  151-153°С (разл., 
метанол). ИК спектр, , см-1: 3050 ш (OH), 1717(C6=O, С7=O), 1612(C1=O). Спектр 
ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.17 с (3H, OMe), 3.89 д.д (2H, C4H2, J 6.7, 4.3 Гц), 
4.10 д.д (2H, C3H2, J 6.5, 4.5 Гц), 7.26-7.65 гр.с (8Hаром.), 7.64 т (1Hаром., J 7.4 Гц), 
8.0 д (2H, Hо в C(OH)Ph, J 8.4 Гц), 11.77 уш.с (1H, OH). Найдено, %: C 66.68; H 
4.87; N 7.15. C21H18N2O5 Вычислено, %: C 66.66; H 4.80; N 7.40. 
Рентгеноструктурное исследование. Параметры ячейки и набор 
экспериментальных отражений образца соединения 6а измерены на 
автоматическом 4-кружном дифрактометре с CCD-детектором Xcalibur S 
(OXFORD DIFFRACTION) методом ω-2θ-сканирования на 
монохроматизированном МоKα-излучении при Т = 295(2) К. Структура определена 
прямым статистическим методом и уточнена полноматричным методом 
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наименьших квадратов по F2 в анизотропном приближении для всех неводородных 
атомов. Часть атомов водорода помещена в геометрически рассчитанные 
положения и включена в уточнение в модели наездника с тепловыми параметрами, 
зависимыми от родительских атомов, часть решена и уточнена независимо в 
изотропном приближении. Все расчеты проведены по комплексу программ SHELX 
97 [120]. Для анализа соединения 6а брутто-формулой C21H18N2O5 использован 
бесцветный кристалл размером 0.25 х 0.18 х 0.09 мм. Кристалл моноклинный, пр.гр 
Р21/n, a = 12.3906(16) Å, b = 6.8896(10) Å, c = 21.429(3) Å, β = 96.871(11)о, V= 
1816.2(4) Å3, dвыч. 1.384 г/см3, Z = 4. В интервале углов 3.11 < θ < 28.28o измерено 
13382 отражений, из них 4491 независимых (Rint = 0.0386), 1846 с I>2σ(I). 
Завершённость эксперимента для угла θ = 28.28о 99.8 %. Поправки на поглощение 
не вводили (μ 0.100 мм-1). Окончательные результаты уточнения: R1 = 0.0364, wR2 
= 0.0610 для отражений с I>2σ(I), R1 = 0.0957, wR2 = 0.0638 (для всех отражений), S 
= 1.000. Максимальный и минимальный пики остаточной электронной плотности 
0.193 и -0.199 ēÅ-3. 
Соединения 6б-г синтезировали аналогично. 
(E)-8-(Гидрокси(фенил)метилен)-2-фенил-8a-этокситетрагидро-
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (6б). Выход 81%, 
т.пл. 147-149°С (разл., этанол). ИК спектр, , см-1: 3040 ш 
(OH), 1719 (С6=O,C7=O), 1613 (C1=O). Спектр ЯМР 1Н 
(ДМСО-d6), , м.д.: 1.06 т (3H, OCH2CH3, J 7.0 Гц), 3.44 к (2H, 
OCH2CH3, J 7.0 Гц), 3.89 д.д (2H, C4H2, J 6.5, 4.6 Гц), 4.10 д.д 
(2H, C3H2, J 6.7, 4.3 Гц), 7.28-7.63 гр.с (8Hаром.), 8.0 д.д (2H, 
Hо в С(OH)Ph, J 8.2, 1.1 Гц), 11.71 уш.с (1H, OH). Найдено, %: C 67.31; H 5.06; N 
7.38. C22H20N2O5 Вычислено, %: C 67.34; H 5.14; N 7.14. 
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(E)-8-(Гидрокси(фенил)метилен)-2-(п-толил)-8a-
этокситетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 
(6в). Выход 77%, т.пл.  151-153°С (разл., этанол). ИК спектр, 
, см-1: 3185 ш (OH), 1737 (С6=O), 1695 (C7=O), 1596 (C1=O). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 1.07 т (3H, OCH2CH3, J 
7.0 Гц), 2.29 с (3H, Me), 3.46 к (2H, OCH2CH3, J 7.0 Гц), 3.89 
д.д (2H, C4H2, J 6.7, 4.3 Гц), 4.08 д.д (2H, C3H2, J 6.6, 4.5 Гц), 7.15-7.64 гр.с 
(7Hаром.), 8.0 д.д (2H, Hо в С(OH)Ph, J 8.3, 1.2 Гц), 11.69 уш.с (1H, OH). Найдено, 
%: C 68.02; H 5.40; N 7.01. C23H22N2O5 Вычислено, %: C 67.97; H 5.46; N 6.89. 
(E)-8-(Гидрокси(4-хлорфенил)метилен)-8a-
изобутокси-2-фенилтетрагидропирроло[1,2-
a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (6г). Выход 91%, т.пл. 134-
135°С (разл., изобутанол). ИК спектр, , см-1: 3068 ш 
(OH), 1731 (С6=O), 1704 (C7=O), 1603 (C1=O). Спектр 
ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.82 с (3H, Me), 0.84 с (3H, 
Me), 1.61 м (1H, CH(CH3)2), 3.16 д (2H, OCH2), 3.90 м (2H, C4H2), 4.10 м (2H, 
C3H2), 7.30 т (1H, Hп в NPh, J 7.3 Гц), 7.32-7.45 гр.с (4Hаром.), 7.56 д (2H, Hм в 
С(OH)C6H4, J 8.7 Гц), 8.01 д (2H, Hо в С(OH)C6H4, J 8.7 Гц), 11.70 с (1H, OH). 
Найдено, %: C 63.56; H 5.05; N 6.28. C24H23ClN2O5 Вычислено, %: C 63.37; H 5.10; 
N 6.16. 
Рентгеноструктурное исследование. Параметры ячейки и набор 
экспериментальных отражений образца соединения 6г измерены на 
автоматическом дифрактометре с CCD-детектором и Xcalibur Ruby методом ω-2θ-
сканирования на монохроматизированном МоKα-излучении при 295(2) К. 
Структура определена прямым статистическим методом и уточнена 
полноматричным методом наименьших квадратов по F2 в анизотропном 
приближении для всех неводородных атомов. Часть атомов водорода помещена в 
геометрически рассчитанные положения и включена в уточнение в модели 
«наездника» с тепловыми параметрами, зависимыми от родительских атомов, часть 
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решена и уточнена независимо в изотропном приближении. Все расчеты 
проведены по комплексу программ SHELX 97 [120]. Для анализа соединения 6г 
брутто-формулой C24H23ClN2O5 использован желтый кристалл размером 0.51 х 0.22 
х 0.05 мм. Кристалл моноклинный, пр.гр Р21/с, a 12.483(8), b 13.168(4), c 13.872(4) 
Å, β 99.47(4)о, V 2249.2(17) Å3, dвыч. 1.343 г/см3, μ 0.208 мм-1, Z 4. В интервале углов 
2.86 < θ < 29.38o измерено 11604 отражений, из них 5317 независимых (Rint 0.0367), 
2785 с I>2σ(I). Завершённость эксперимента для угла θ < 26.00о 99.9 %. Поглощение 
учтено эмпирически с использованием алгоритма SCALE3 ABSPACK [121]. 
Окончательные результаты уточнения: R1 0.0590, wR2 0.1359 для отражений с 
I>2σ(I), R1 0.1202, wR2 0.1671 (для всех отражений), S 1.016. Максимальный и 
минимальный пики остаточной электронной плотности 0.169 и –0.288 ēÅ-3.  
(Z)-8-(гидрокси(фенил)метилен)-2-фенил-8a-
(фенилтио)тетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-
трион (7a). К раствору 0,30 г (7,65 ммоль) соединения 2а в 
10мл абсолютного диоксана добавляли 0,08 мл (7,65 ммоль) 
фенилмеркаптана, дожидались образования осадка, 
отфильтровывали. Выход 82%, т.пл 181-182°С (1,4-диоксан). 
ИК спектр, , см-1: 3175 ш (OH), 1722 (C6=O), 1695 (C7=O), 1600 (C1=O). Спектр 
ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.73-4.13 гр.с (4H, CH2CH2), 7.22-7.88 гр.с. (15Hаром.), 
11.11 c (1H, OH). Найдено, %: C 68.49; H 4.54; N 5.90. C26H20N2O4S Вычислено, 
%: C 68.41; H 4.42; N 6.14. 
Рентгеноструктурный анализ соединения 7a выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur S (T = 295(2) K, MoKα-излучение, ω-
сканирование с шагом 1°). Поправка на поглощение не вводилась. Кристаллы 
моноклинной сингонии: a = 16.0921(15) Å, b = 10.7690(6) Å, c = 16.2893(3) Å, β = 
110.77 °, V = 2639.3(3) Å3, пространственная группа P21/n, Z = 4. Структура 
расшифрована прямым методом с использованием программы SHELXS-97 [120] и 
уточнена полноматричным методом наименьших квадратов в анизотропном 
приближении для всех неводородных атомов с помощью программы SHELXL-97 
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[120]. Атом водорода группы OH уточнен независимо в изотропном приближении. 
При уточнении остальных водородных атомов использована модель наездника. 
Окончательные параметры уточнения: R1 = 0.0415, wR2 = 0.0892 [для 2332 
отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.1240, wR2 = 0.0949 (для всех 6400 независимых 
отражений), S = 1.002. 
Соединения 7б,в синтезировали аналогично. 
(Z)-8-(Гидрокси(4-хлорфенил)метилен)-2-
фенил-8a-(фенилтио)-тетрагидропирроло[1,2-
a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (7б). Выход 70%, т.пл. 171-
173°С (этилацетат). ИК спектр, , см-1: 3064 ш (ОН), 
1725 (С6=О), 1709 (С7=О), 1583 (С1=О). Спектр ЯМР 
1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.87 м (2H, C4H2), 4,04 м (2H, 
C3H2), 7.10-7.89 гр.c (14Hаром), 11.15 с (1Н, ОН). Найдено, %: C 63.41; H 4.09; N 
5.60. C26H19ClN2O4S Вычислено, %: C 63.61; H 3.90; N 5.71. 
 
(Z)-8-(гидрокси(4-этоксифенил)метилен)-2-
фенил-8a-(фенилтио)тетрагидропирроло[1,2-
a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (7в). Выход 73%, т.пл 
194-195°С (толуол). ИК спектр, , см-1: 3160 ш (OH), 
1732 (C6=O), 1694 (C7=O), 1603 (C1=O). Спектр ЯМР 
1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 1.34 т (3H, OCH2CH3, J 7.0 Гц), 
3.83 м (2H, C4H2), 4.05 м (2H, C3H2), 4.11 кв (2H, OCH2CH3, J 7.0 Гц), 6.97 д (2H, Hм 
в COC6H4OEt-4, J 8.9 Гц), 7.24-7.68 гр.с. (10H, 2Ph), 7.81 д (2H, Hо в COC6H4OEt-4, 
J 8.8 Гц), 10.95 c (1H, OH). Найдено, %: C 67.08; H 4.84; N 5.67. C28H24N2O5S 
Вычислено, %: C 67.19; H 4.83; N 5.60. 
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(Z)-5-Гидрокси-4-(3-оксо-4-фенилпиперазин-2-
илиден)-1,5-дифенилпирролидин-2,3-дион (10а). К 
раствору 0.50 г (1.40 ммоль) пирролопиразинтриона 3а в 
50 мл безводного 1,4-диоксана добавляли 0.13 мл (1.40 
ммоль) анилина, кипятили 1 ч (контроль ТСХ), упаривали 
до объема 15 мл, отфильтровывали. Выход 62%, т.пл 176-
178°С (диоксан). ИК спектр, , см-1: 3358 (OH), 3220 (NH), 1718 (C2=O), 1648 
(C3'=O), 1614 (C3=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.84 м (4H, CH2CH2), 
6.84 c (1H, OH), 6.92 м (2Hаром.), 7.04 м (2Hаром.), 7.14-7.35 гр.с. (11Наром.), 11.42 c 
(1H, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), , м.д.: 48.4, 89.4, 110.5, 119.8, 125.2, 
126.1, 127.1, 127.2, 127.6, 128.1, 128.5, 128.7, 128.8, 135.0, 140.3, 141.8, 148.9, 
157.9, 161.0, 181.4. Найдено, %: C 71.28; H 4.95; N 9.39. C26H21N3O4 Вычислено, 
%: C 71.06; H 4.82; N 9.56. 
Соединения 10б,в синтезировали аналогично. 
(Z)-5-Гидрокси-4-(3-оксо-4-фенилпипера-
зин-2-илиден)-1-(4-толил)-5-фенилпирролидин-
2,3-дион (10б). Выход 55%, т.пл 183-184°С 
(диоксан). ИК спектр, , см-1: 3348 (OH), 3170 (NH), 
1714 (C2=O), 1647 (C3'=O), 1596 (C3=O). Спектр 
ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 2.22 c (3H, Me), 3.83 м 
(4H, CH2CH2), 6.80 c (1H, OH), 6.91 м (4Hаром.), 7.03 д (2Hаром., J 8.2 Гц), 7.15-7.35 
гр.с. (8Наром.), 11.39 c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), , м.д.: 20.4, 48.5, 
89.3, 110.6, 125.2, 126.1, 127.0, 127.1, 127.2, 127.5, 128.6, 128.8, 132.3, 136.4, 
140.3, 141.8, 148.8, 157.9, 161.1, 181.6. Найдено, %: C 69.10; H 4.77; N 9.02. 
C27H23N3O5. Вычислено, %: C 69.07; H 4.94; N 8.95. 
NH
N O
Ph
N
O O
Ph
HO Ph
NH
N O
Ph
NC6H4Me-4
O O
HO Ph
99 
 
(Z)-1-бензил-5-гидрокси-4-(3-оксо-4-фе-
нилпиперазин-2-илиден)-1,5-дифенилпирролидин-
2,3-дион (10в). Выход 73%, т.пл 218-219°С (диоксан). 
ИК спектр, , см-1: 3370 (OH), 3207 (NH), 1709 (C2=O), 
1634 (C3'=O), 1576 (C3=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), 
, м.д.: 3.80 м (4H, CH2CH2), 4.12 д (1H, PhCH2, J 15.4 
Гц), 4.31 д (1H, PhCH2, J 15.4 Гц), 6.61 c (1H, OH), 6.91 м (2Hаром.), 7.03 м (2Hаром.), 
7.11 м (2Hаром.), 7.24 м (4Hаром.), 7.33 м (4Hаром.),11.23 c (1H, NH). Найдено, %: C 
71.34; H 5.30; N 9.33. C27H23N3O4 Вычислено, %: C 71.51; H 5.11; N 9.27. 
 N1,N2-дифенилоксамид (12а). К раствору 0.3 г (0.87 ммоль) 
пирролопиразинтриона 2а в 5 мл ледяной уксусной кислоты 
прикапывали 0.16 мл (1.74 ммоль) анилина, кипятили 1 час, 
растворитель упаривали, остаток перекристаллизовывали из толуола. Выход 79%, 
т.пл 247-250°С (толуол). ИК спектр, , см-1: 3305 (NH), 1668 (C=O). Спектр ЯМР 
1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 7.16 т (2Hаром., J 7.4 Гц), 7.38 т (4Hаром., J 8.0 Гц), 7.86 д 
(4Hаром., J 8.7 Гц), 10.75 с (2H, 2NH). Найдено, %: C 69.91; H 5.10; N 11.46. 
C14H12N2O2 Вычислено, %: C 69.99; H 5.03; N 11.66. 
 N1,N2-бис(4-метоксифенил)оксамид (12б). К 
раствору 0.6 г (1.78 ммоль) пиперазинона 1г в 50 мл 
безводного толуола добавляли 0.24 мл (2.67 ммоль) 
оксалилхлорида, кипятили 1 час (до полного удаления HCl), растворитель 
упаривали до объема 25 мл на роторном испарителе, к образовавшемуся раствору 
добавляли 0.22 г (1.78 ммоль) п-анизидина, кипятили 1 час, охлаждали, осадок 
отфильтровывали. Выход 66%, т.пл 189-191°С (толуол). ИК спектр, , см-1: 3164, 
3127 (NH), 1668 (C=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.76 с (6H, 2MeO), 
7.03 д (4Hаром., J 8.9 Гц), 7.33 д (4Hаром., J 8.9 Гц), 10.28 уш.с (2H, 2NH). Найдено, 
%: C 64.16; H 5.13; N 9.35. C16H16N2O4 Вычислено, %: C 63.99; H 5.37; N 9.33. 
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2,8-Дифенил-3,4,9,14-тетрагидробензо[b]-
пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-
1,6,7(2H)-трион (13а). Раствор 0.52 г (1.5 ммоль) 
пирролопиразинтриона 3a и 0.16 г (1.5 ммоль) о-ФДА 
в 30 мл безводного 1,4-диоксана кипятили 20 мин (до 
исчезновения ярко-красной окраски исходного 
соединения 3a), охлаждали, осадок отфильтровывали. 
Выход 55%, т.пл. 274-276°С (разл., диоксан). ИК спектр, , см-1: 3300 ш (N14H), 
3100 ш (N9H), 1710 (C6=O, C7=O), 1685 (C1=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , 
м.д.: 3.87 дт (1H, C4Ha, J 12.3, 4.6 Гц), 4.04 ддд (1H, C3Ha, J 14.0, 8.5, 5.5 Гц), 4.14 
ддд (1H, C3He, J 13.4, 8.6, 4.7 Гц), 4.24 дт (1H, C4He, J 13.3, 5.0 Гц), 6.82 т (1Hаром., 
J 7.6 Гц), 7.03 т (1Hаром., J 7.6 Гц), 7.10 c (1H, N14H), 7.14 д (2Hаром., J 7.3 Гц), 7.21 
м (2Hаром.), 7.32 т (2Hаром., J 7.7 Гц), 7.42 д (1Hаром., J 7.3 Гц), 7.47 м (4Hаром.), 7.55 
м (1Hаром.), 10.22 с (1H, N9H). Найдено, %: C 71.53; H 4.74; N 12.73. C26H20N4O3 
Вычислено, %: C 71.55; H 4.62; N 12.84. 
Рентгеноструктурный анализ соединения 13а выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur S (T = 295(2) K, MoKα-излучение, ω-
сканирование с шагом 1°). Поправка на поглощение не вводилась. Кристаллы 
моноклинной сингонии: a = 16.124(2) Å, b = 5.7530(7) Å, c = 22.806(4) Å, β = 
97.590(13) °, V = 2097.0(5) Å3, пространственная группа P21/n, Z = 4. Структура 
расшифрована прямым методом с использованием программы SHELXS-97 [120] и 
уточнена полноматричным методом наименьших квадратов в анизотропном 
приближении для всех неводородных атомов с помощью программы SHELXL-97 
[120]. Атомы водорода групп NH уточнены независимо в изотропном 
приближении. При уточнении остальных водородных атомов использована модель 
наездника. Окончательные параметры уточнения: R1 = 0.0498, wR2 = 0.0925 [для 
1880 отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.1288, wR2 = 0.1021 (для всех 4255 независимых 
отражений), S = 1.000. 
Соединение 13б,в синтезировали аналогично. 
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2,8-дифенил-3,4,9,14-тетрагидробензо[b]-
пиразино[1',2';1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-
1,6,7(2H)-трион (13б). Выход 55%, т.пл. 274-276°С 
(разл., ацетонитрил-дихлорэтан 1:1). ИК спектр, , см-
1: 3350 (N14H), 3297 ш (N9H), 1737 (C6=O), 1698 
(C7=O), 1669 (C1=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , 
м.д.: 3.87 дт (1H, C4Ha, J 12.3, 4.7 Гц), 4.03 ддд (1H, 
C3Ha, J 14.0, 8.5, 5.4 Гц), 4.13 ддд (1H, C3He, J 13.4, 8.5, 4.8 Гц), 4.24 дт (1H, C4He, 
J 13.4, 5.1 Гц), 6.83 т (1Hаром., J 7.6 Гц), 7.03 т (1Hаром., J 7.6 Гц), 7.06 c (1H, N14H), 
7.14 д (2Hаром., J 8.5 Гц), 7.21 м (2Hаром.), 7.32 т (2Hаром., J 7.7 Гц), 7.37 д (1Hаром., J 
8.1 Гц), 7.51 дд (4Hаром., J 23.2, 8.7 Гц), 10.20 с (1H, N9H). Найдено, %: C 66.19; H 
4.28; N 11.77. C26H19ClN4O3 Вычислено, %: C 66.32; H 4.07; N 11.90. 
2-(4-Толил)-8-фенил-3,4,9,14-тетрагидро-
бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]-
диазепин-1,6,7(2H)-трион (13в). Выход 60%, т.пл. 
255-257°С (разл., диоксан). ИК спектр, , см-1: 3255-
3355 (N9H, N14H), 1739 (C6=O,C7=O), 1690 (C1=O). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 2.25 с (3H, Me), 
3.84 дт (1H, C4Ha, J 12.3, 4.6 Гц), 3.99 ддд (1H, C3Ha, J 14.0, 8.5, 5.6 Гц), 4.13 ддд 
(1H, C3He, J 13.5, 8.5, 4.8 Гц), 4.23 дт (1H, C4He, J 13.5, 5.0 Гц), 6.82 т (1Hаром., J 
7.4 Гц), 7.03 м (3Hаром.), 7.10 c (1H, N14H), 7.12 д (2Hаром., J 8.2 Гц), 7.21 д (1Hаром., 
J 7.8 Гц), 7.42 д (1Hаром., J 8.0 Гц), 7.47 м (4Hаром.), 7.55 м (1Hаром.), 10.23 с (1H, 
N9H). Найдено, %: C 71.92; H 4.89; N 12.55. C27H22N4O3 Вычислено, %: C 71.99; 
H 4.92; N 12.44. 
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(E)-8a-[(4-Амино-1,2,5-оксадиазол-3-ил)амино]-8-
[гидрокси(фенил)метилен]-2-фенилтетраги-
дропирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (19). Раствор 
0.50 г (1.27 ммоль) соединения 3a и 0.13 г (1.27 ммоль) 3,4-
диаминофуразана в 10 мл безводного ацетонитрила 
кипятили 20 мин, осадок отфильтровывали. Выход 80%, 
т.пл. 154-155°С (ацетонитрил). ИК спектр, , см-1: 3310 
(NH2), 3234 (NH), 3030ш (OH), 1710 (C6=O,C7=O), 1650 (C=N), 1615 (С1=О). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.90 д.д (2H, C4H2, J 6.5, 4.6 Гц), 4.11 д.д (2H, 
C3H2, J 6.5, 4.6 Гц), 6.13 с (2H, NH2), 7.16 c (1H, NH), 7.26-7.77 гр.с (8Hаром.), 8.00 
д (2H, Hо в C(OH)Ph, J 8.2 Гц), 11.50 с (1H, OH). Найдено, %: C 59.29; H 4.07; N 
18.68 C22H18N6O5 Вычислено, %: C 59.19; H 4.06; N 18.83. 
2,8-Дифенил-3,4-дигидро[1,2,5]оксадиазоло[3,4-
b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-1,6, 
7(2H,9H, 13H)-трион (17). Раствор 0.50 г (1.0 ммоль) 
соединения 9 и 0.21 г (1.0 ммоль) 
дициклогексилкарбодиимида в 50 мл сухого толуола 
кипятили 20 мин, охладили, осадок отфильтровывали. Выход 
55%, т.пл. 259-261°С (метанол). ИК спектр, , см-1: 3300-
3130 (2NH), 1733 (C6=O,C7=O), 1642 (C=N, С1=О). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , 
м.д.: 3.63 м (1H, C4Ha), 4.03 м (1H, C3Ha), 4.30 м (2H, C3He + C4He), 7.24-7.60 гр.с 
(10Hаром.), 8.76 c (1H, N13H), 11.73 с (1H, N9H). Найдено, %: C 61.80; H 3.71; N 
19.58 C22H16N6O4 Вычислено, %: C 61.68; H 3.76; N 19.62 
5,11-Дифенил-1,2,3,4,10,11-гексагидропиразино-
[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-6,7,12(9H)-трион 
(20). К раствору 0.62 г (1.78 ммоль) пирролопиразинтриона 3a 
в 40 мл ледяной уксусной кислоты прибавляли 0.12мл (1,78 
ммоль) этилендиамина, кипятили 1 час, упаривали до объема 
10 мл, осадок отфильтровывали. Выход 50%, т.пл 231-232⁰С 
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(толуола). ИК спектр, , см-1: 3290-3250 (N1H, N4H), 1705 (C7=O, C6=O), 1651 
(C12=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.30-3.45 гр.с (4H, C2H2C3H2), 3.70-
3.85 гр.с (4H, C9H2C10H2), 6.45 с (1H, N1H) ,6.88-7.55 гр.с (10Hаром.), 11.17 c (1H, 
N4H). Найдено, %: C 68.11; H 5.24; N 14.24. C22H20N4O3. Вычислено, %: C 68.03; 
H 5.19; N 14.42. 
(Z)-8a-((2-Аминофенил)тио)-8-(гидрокси-
(фенил)метилен)-2-фенилтетрагидропирроло[1,2-
a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (24а). К раствору 0.50 г (1.44 
ммоль) пирролопиразинтриона 2а в 25 мл безводного 
ацетонитрила добавляли 0.16 мл (1.44 ммоль) 2-
аминотиофенола, кипятили 15 мин (до исчезновения 
ярко-красной окраски исходного соединения 2a), 
растворитель удаляли в вакууме на роторном испарителе. Выход 75%, т.пл. 154-
155°С (ацетонитрил). ИК спектр, , см-1: 3563-3347 (NH2), 3065 (OH), 1725 
(C6=O), 1696 (C7=O), 1604 (C1=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.84 м (2H, 
CH2), 4.06 м (2H, CH2), 5.94 уш.с. (2H, NH2), 7.05-7.70 гр.с (14Hаром.), 11.09 уш.с 
(1H, OH). Найдено, %: C 66.09; H 4.56; N, 8.78. C26H21N3O4S Вычислено, %: C 
66.23; H 4.49; N, 8.91. 
Соединение 24б синтезировали аналогично. 
(Z)-8a-((2-Аминофенил)тио)-8-(гидрокси(4-
хлорфенил)метилен)-2-фенилтетрагидро-
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион (24б). Выход 
83%, т.пл. 149-150°С (ацетонитрил). ИК спектр, , см-1: 
3603-3358 (NH2), 3057 (OH), 1728 (C6=O), 1693 
(C7=O), 1608 (C1=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , 
м.д.: 3.86 м (2H, CH2), 4.03 м (2H, CH2), 5.96 уш.с (2H, 
NH2), 7.06-7.81 гр.с (13Hаром.), 11.17 уш.с. (1H, OH). Найдено, %: C 61.76; H 3.86; 
N 8.24. C26H20ClN3O4S Вычислено, %: C 61.72; H 3.98; N 8.30. 
2,8-Дифенил-3,4-дигидро-6H-бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло 
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[3,2-f][1,4]тиазепин-1,6,7(2H, 9H)-трион (21а). 
Раствор 0.30 г соединения 21а в 25 мл о-ксилола кипятили 3 
ч (контроль ТСХ), растворитель упаривали в вакууме на 
роторном испарителе до объема 10 мл, осадок 
отфильтровывали. Выход 65%, т.пл. 287-288°С 
(ацетонитрил). ИК спектр, , см-1: 3255 (NH), 1732 (C6=O), 
1674 (C7=O, C1=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 
3.84 м (1H, CH2), 4.06 м (2H, CH2), 4.47 м (1H, CH2), 7.06 м (2Hаром.), 7.18 м 
(2Hаром.), 7.27-7.40 гр.с (5Hаром.), 7.46-7.56 гр.с (5Hаром.), 10.15 с (1H, NH). 
Найдено, %: C 68.63; H 4.03; N 9.56. C26H19N3O3S Вычислено, %: C 68.86; H 4.22; 
N 9.27. 
Соединение 21б синтезировали аналогично. 
2-Фенил-8-(4-хлорфенил)-3,4-дигидро-6H-
бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f][1,4]-
тиазепин-1,6,7(2H,9H)-трион (21б). Выход 79%, 
т.пл. 278-279°С (ацетонитрил). ИК спектр, , см-1: 
3276 (NH), 1722 (C6=O), 1675 (C7=O, C1=O). Спектр 
ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.83 м (1H, CH2), 4.06 м 
(2H, CH2), 4.45 м (1H, CH2), 7.06 м (2Hаром.), 7.18 м (2Hаром.), 7.27-7.37 гр.с 
(4Hаром.), 7.38-7.57 гр.с (5Hаром.), 10.19 с (1H, NH). Найдено, %: C 64.10; H 3.79; N 
8.46. C26H18ClN3O3S Вычислено, %: C 64.00; H 3.72; N 8.61. 
Рентгеноструктурный анализ соединения 21б выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur Ruby (T = 295(2) K, MoKα-излучение, 
ω-сканирование с шагом 1°). Поглощение учтено эмпирически с использованием 
алгоритма SCALE3 ABSPACK [121]. Кристаллы моноклинной сингонии: a = 
10.309(3) Å, b = 9.8423(16) Å, c = 25.077(5) Å, β = 93.27(2) °, V = 2540.4(9) Å3, 
пространственная группа P21/c, Z = 4. Структура расшифрована прямым методом с 
помощью программы SHELXS-97 [120] и уточнена полноматричным методом 
наименьших квадратов в анизотропном приближении для всех неводородных 
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атомов с использованием программы SHELXL-97 [120]. Атом водорода группы NH 
уточнен независимо в изотропном приближении. При уточнении остальных 
водородных атомов использована модель наездника. Окончательные параметры 
уточнения: R1 = 0.0561, wR2 = 0.1465 [для 3780 отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.0918, 
wR2 = 0.1689 (для всех 6000 независимых отражений), S = 1.047. 
3'-Бензоил-4'-гидрокси-6,6-ди-
метил-1'-(2-(фениламино)этил)-1-ци-
клогексил-6,7-дигидроспиро[индоло-3,2'-
пиррол]-2,4,5'(1H,1'H,5H)-трион (26а). 
Выход 76%, т.пл. 222-223°С (толуол). ИК 
спектр, , см-1: 3407 (NH), 3149 ш (OH), 
1743 (C5´=O), 1693 (C2=O), 1668 (PhС=О). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.88 с (3H, CH3), 1.09 с (3H, CH3), 1.20 м (1H, 
Cy), 1.37 м (2H, Cy), 1.64 м (1H, Cy), 1.84 м (4H, Cy), 1.99 д (1H, С7Ha, J 16.0 Гц), 
2.06 м (2H, Cy), 2.22 д (1H, С7He, J 16.0 Гц), 2.74 к (2H, C5H2, J 18.2 Гц), 3.09 м 
(2H, PhNHCH2), 3.20 м (2H, PhNHCH2CH2), 3.84 м (1H, Cy), 6.52 д (2H, Ho в 
NHPh, J 8.1 Гц), 6.56 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 Гц), 7.09 т (2H, Hм в NHPh, J 7.9 Гц), 
7.45 т (2H, Hм в COPh, J 7.6 Гц), 7.56 т (1H, Hп в COPh, J 7.4 Гц), 7.61 д (2H, Hо в 
COPh, J 7.7 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , м.д.: 20.9, 24.6, 25.2, 25.3, 26.6, 
28.8, 29.4, 29.5, 33.7, 35.9, 40.5, 50.0, 53.9, 67.6, 108.4, 111.9, 116.1, 117.1, 125.2, 
128.0, 128.1, 128.5, 128.8, 128.9, 132.4, 137.2, 137.6, 148.0, 152.1, 166.4, 167.2, 
175.1, 188.8, 190.2.  Найдено, %: C 71.81; H 6.74; N 7.24 C34H37N3O5 Вычислено, 
%: C 71.94; H 6.57; N 7.40. 
1-Бензил-3'-бензоил-4'-гидрокси-
6,6-диметил-1'-(2-(фениламино)этил)-6,7-
дигидроспиро[индол-3,2'-пиррол]-
2,4,5'(1H,1'H,5H)-трион (26б). К 0.50 г (1.44 
ммоль) соединения 1 в 40 мл безводного 1,4-
диоксана добавляли 0.33 г (1.44 ммоль) 
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енамина 2a, кипятили 1 ч (контроль ТСХ), растворитель удаляли в вакууме на 
роторном испарителе. Выход 80%, т.пл. 210-211°С (этанол). ИК спектр, , см-1: 
3374 (NH), 3083 ш (OH), 1746 (C5´=O), 1703 (C2=O), 1658 (PhС=О). Спектр ЯМР 
1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.82 с (3H, Me), 0.99 с (3H, Me), 2.00 д (1H, С7Ha, J 16.1 
Гц), 2.21 д (1H, С7He, J 16.1 Гц), 2.56 м (2H, C5H2), 3.07 т (2H, PhNHCH2, J 7.3 
Гц), 3.24 дтд (2H, PhNHCH2CH2, J 20.8, 14.0, 6.7 Гц), 4.91 дд (2H, CH2Ph J 46.6, 
16.2 Гц), 6.49 д (2H, Ho в NHPh, J 7.7 Гц), 6.57 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 Гц), 7.08 т 
(2H, Hм в NHPh, J 7.9 Гц), 7.30 т (1H, Hп в CH2Ph, J 7.3 Гц), 7.36 т (2H, Hм в CH2Ph, 
J 7.4 Гц), 7.47 м (4H, Hо в CH2Ph + Hм в COPh), 7.58 т (1H, Hп в COPh, J 7.4 Гц), 
7.65 д (2H, Hо в COPh, J 7.7 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , м.д.: 26.6, 29.0, 
33.9, 35.4, 40.7, 44.0, 50.3, 67.5, 108.8, 112.0, 116.2, 116.8, 127.0, 128.7, 129.0, 
148.0, 152.7, 166.5, 167.0, 175.5, 189.0, 190.33. Найдено, %: C 73.15; H 5.81; N 
7.19 C35H33N3O5 Вычислено, %: C 73.03; H 5.78; N 7.30. 
Рентгеноструктурный анализ соединения 26б выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur Ruby (T = 293(2) K, MoKα-излучение, 
ω-сканирование с шагом 1°). Поглощение учтено эмпирически с использованием 
алгоритма SCALE3 ABSPACK [121]. Кристаллы триклинной сингонии: a = 
10.1090(15) Å, b = 11.3591(14) Å, c = 15.3285(13) Å, α = 105.128(9) °, β = 
108.975(11) °, γ = 99.785(12) °, V = 1543.0(3) Å3, пространственная группа P–1, Z 
= 2. Структура расшифрована прямым методом с использованием программы 
SHELXS-97 [120] и уточнена полноматричным методом наименьших квадратов 
в анизотропном приближении для всех неводородных атомов с помощью 
программы SHELXL-97 [120]. Атомы водорода, связанные с гетероатомами, 
уточнены независимо в изотропном приближении. При уточнении остальных 
водородных атомов использована модель наездника. Окончательные параметры 
уточнения: R1 = 0.0548, wR2 = 0.1329 [для 5000 отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.0840, 
wR2 = 0.1515 (для всех 7308 независимых отражений), S = 1.031. 
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Полный набор кристаллографических данных депонирован в 
Кембриджской базе структурных данных под номером ССDC 1541976 и может 
быть запрошен по адресу www.ccdc.cam.ac.uk. 
4'-Гидрокси-6,6-диметил-1'-(2-
(фениламино)этил)-3'-(4-хлорбензоил)-1-
циклогексил-6,7-дигидроспиро[индол-
3,2'-пиррол]-2,4,5'(1H,1'H,5H)-трион 
(26в). Выход 38%, т.пл. 230-232°С (CCl4). 
ИК спектр, , см-1: 3398 (NH), 3112 ш (OH), 
1748 (C5´=O), 1691 (C2=O), 1646 
(С6H4С=О). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.88 с (3H, CH3), 1.09 с (3H, CH3), 
1.19 м (1H, Cy), 1.36 м (2H, Cy), 1.64 м (1H, Cy), 1.84 м (4H, Cy), 1.99 д (1H, С7Ha, 
J 16.0 Гц), 2.06 м (2H, Cy), 2.22 д (1H, С7He, J 16.0 Гц), 2.74 к (2H, C5H2, J 18.2 
Гц), 3.08 м (2H, PhNHCH2), 3.20 м (2H, PhNHCH2CH2), 3.83 м (1H, Cy), 6.52 д 
(2H, Hо в NHPh, J 7.6 Гц), 6.56 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 Гц), 7.08 т (2H, Hм в NHPh, 
J 7.9 Гц), 7.32 д (2H, Hм в C6H4Me-4, J 8.3 Гц), 7.41 д (2H, Hо в C6H4OMe-4, J 8.0 
Гц), 7.53 д (2H, Hм в C6H4Cl-4, J 8.6 Гц), 7.61 д (2H, Hо в C6H4Cl-4, J 8.7 Гц). 
Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , м.д.: 24.6, 25.2, 26.6, 28.8, 29.4, 29.5, 33.8, 35.9, 
39.8, 40.5, 50.0, 53.9, 67.4, 108.4, 111.9, 116.1, 116.7, 128.3, 128.9, 130.4, 136.2, 
137.3, 147.9, 166.3, 167.3, 175.0, 190.2. Найдено, %: C 67.89; H 6.06; N 7.18. 
C34H36ClN3O5 Вычислено, %: C 67.82; H 6.03; N 6.98. 
1-Бензил-4'-гидрокси-6,6-диметил-
1'-(2-(фениламино)этил)-3'-(4-
хлорбензоил)-6,7-дигидроспиро[индол-
3,2'-пиррол]-2,4,5'(1H,1'H,5H)-трион 
(26г). Выход 65%, т.пл. 208-209°С (толуол). 
ИК спектр, , см-1: 3356 (NH), 3118 ш (OH), 
1758 (C5´=O), 1692 (C2=O), 1643 
(С6H4С=О). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.82 с (3H, Me), 1.00 с (3H, Me), 
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2.00 д (1H, С7Ha, J 16.0 Гц), 2.21 д (1H, С5Hа, J 18.1 Гц), 2.51 д (1H, С7He, J 16.0 
Гц), 2.59 д (1H, С5He, J 18.2 Гц), 3.07 т (2H, PhNHCH2, J 7.1 Гц), 3.23 м (2H, 
PhNHCH2CH2), 4.90 дд (2H, CH2Ph J 40.5, 16.2 Гц), 6.49 д (2H, Hо в NHPh, J 7.6 
Гц), 6.57 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 Гц), 7.07 т (2H, Hм в NHPh, J 7.9 Гц), 7.29 т (1H, 
Hп в CH2Ph, J 7.2 Гц), 7.35 т (2H, Hм в CH2Ph, J 7.2 Гц), 7.45 д (4H, Hо в CH2Ph, J 
7.0 Гц), 7.55 д (2H, Hм в C6H4Cl-4, J 8.7 Гц), 7.64 д (2H, Hо в C6H4Cl-4, J 8.7 Гц). 
Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , м.д.: 26.5, 28.9, 33.8, 35.4, 40.6, 43.9, 50.3, 67.3, 
108.8, 112.0, 116.1, 116.4, 126.9, 127.5, 128.3, 128.6, 128.9, 130.4, 136.1, 136.2, 
137.3, 147.9, 166.2, 166.8, 175.2, 190.2. Найдено, %: C 69.12; H 5.12; N 7.00. 
C35H32ClN3O5 Вычислено, %: C 68.90; H 5.29; N 6.89. 
3'-бензоил-6,6-диметил-1-(4-
метоксифенил)-2,4,5'-триоксо-1'-[2-
(фениламмонио)этил]-1,1',2,4,5,5',6,7-
октагидроспиро[индол-3,2'-пиррол]-4'-
олат (29а). Выход 72%, т.пл. 159-160°С 
(этанол). ИК спектр, , см-1: 3271 (NH2), 
1760 (C5´=O), 1714 (C2=O), 1648 (PhС=О). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.79 с (3H, Me), 1.01 с (3H, Me), 2.03 д (1H, 
С7Ha, J 15.9 Гц), 2.19 д (1H, С5Hа, J 18.1 Гц), 2.30 д (1H, С7He, J 16.0 Гц), 2.57 д 
(1H, С5He, J 18.1 Гц), 3.16 т (2H, PhNHCH2, J 6.9 Гц), 3.36 м (2H, PhNHCH2CH2), 
3.84 с (3H, OMe), 6.55 д (2H, Hо в NHPh, J 7.6 Гц), 6.58 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 
Гц), 7.10 т (2H, Hм в NHPh, J 7.9 Гц), 7.15 д (2H, Hм в C6H4OMe-4, J 9.0 Гц), 7.36 
д (2H, Hо в C6H4OMe-4, J 9.0 Гц), 7.48 т (2H, Hм в COPh, J 7.5 Гц), 7.59 т (1H, Hп 
в COPh, J 7.4 Гц), 7.68 д (2H, Hо в COPh, J 7.7 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), 
, м.д.: 26.3, 28.8, 33.8, 36.1, 40.4, 40.7, 50.5, 55.4, 67.6, 108.6, 112.0, 114.8, 116.1, 
125.6, 128.1, 128.2, 128.5, 128.6, 128.9, 132.6, 137.4, 148.0, 159.4, 166.4, 166.5, 
174.7, 190.5. Найдено, %: C 71.08; H 5.60; N 7.23. C35H33N3O6 Вычислено, %: C 
71.05; H 5.62; N 7.10. 
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Рентгеноструктурный анализ соединения 29а выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur E (T = 295(2) K, MoKα-излучение, ω-
сканирование с шагом 1°). Поправка на поглощение не вводилась. Кристаллы 
триклинной сингонии: a = 8.9271(10) Å, b = 11.2873(13) Å, c = 16.044(3) Å, α = 
94.068(12) °, β = 97.123(12) °, γ = 106.078(10) °, V = 1532.0(4) Å3, 
пространственная группа P–1, Z = 2. Структура расшифрована прямым методом 
с использованием программы SHELXS-97 [120] и уточнена полноматричным 
методом наименьших квадратов в анизотропном приближении для всех 
неводородных атомов с помощью программы SHELXL-97 [120]. Атомы 
водорода, связанные с гетероатомами, уточнены независимо в изотропном 
приближении. При уточнении остальных водородных атомов использована 
модель наездника. Окончательные параметры уточнения: R1 = 0.0523, wR2 = 
0.1007 [для 2785 отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.1341, wR2 = 0.1068 (для всех 7361 
независимых отражений), S = 1.002. 
 
3'-бензоил-6,6-диметил-1-(4-
метилфенил)-2,4,5'-триоксо-1'-[2-
(фениламмонио)этил]-1,1',2,4,5,5',6, 7-
октагидроспиро[индол-3,2'-пиррол]-4'-
олат (29б). Выход 59%, т.пл. 197-198°С 
(толуол). ИК спектр, , см-1: 3275 (NH2), 
1757 (C5´=O), 1715 (C2=O), 1648 (PhС=О). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.79 с (3H, Me), 1.01 с (3H, Me), 2.03 д (1H, 
С7Ha, J 15.9 Гц), 2.19 д (1H, С5Hа, J 18.1 Гц), 2.31 д (1H, С7He, J 16.0 Гц), 2.40 с 
(3H, C6H4Me), 2.59 д (1H, С5He, J 18.2 Гц), 3.17 т (2H, PhNHCH2, J 6.9 Гц), 3.37 м 
(2H, PhNHCH2CH2), 6.56 д (2H, Hо в NHPh, J 7.6 Гц), 6.59 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 
Гц), 7.10 т (2H, Hм в NHPh, J 7.9 Гц), 7.33 д (2H, Hм в C6H4Me-4, J 8.3 Гц), 7.41 д 
(2H, Hо в C6H4OMe-4, J 8.0 Гц), 7.48 т (2H, Hм в COPh, J 7.6 Гц), 7.59 т (1H, Hп в 
COPh, J 7.4 Гц), 7.68 д (2H, Hо в COPh, J 7.7 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , 
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м.д.: 20.6, 26.3, 28.8, 33.8, 36.1, 40.2, 40.7, 50.5, 67.7, 108.7, 112.0, 116.2, 127.1, 
128.1, 128.2, 128.6, 128.8, 128.9, 130.0, 130.5, 132.6, 137.4, 138.7, 148.0, 166.1, 
166.4, 174.5, 190.6. Найдено, %: C 73.17; H 5.57; N 7.19. C35H33N3O5 Вычислено, 
%: C 73.03; H 5.78; N 7.30. 
6,6-диметил-1-(4-метилфенил)-
2,4,5'-триоксо-1'-[2-(фениламмо-
нио)этил]-3'-(4-хлорбензоил)-1,1', 
2,4,5,5',6,7-октагидроспиро[индол-3,2'-
пиррол]-4'-олат (29в). Выход 55%, т.пл. 
210-211°С (CCl4). ИК спектр, , см-1: 3151 
(NH2), 1730 (C5´=O), 1709 (C2=O), 1650 
(С6H4С=О). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.80 с (3H, Me), 1.01 с (3H, Me), 
2.03 д (1H, С7Ha, J 16.0 Гц), 2.19 д (1H, С5Hа, J 18.1 Гц), 2.31 д (1H, С7He, J 16.0 
Гц), 2.40 с (3H, C6H4Me), 2.59 д (1H, С5He, J 18.1 Гц), 3.17 т (2H, PhNHCH2, J 6.8 
Гц), 3.37 м (2H, PhNHCH2CH2), 6.55 д (2H, Hо в NHPh, J 7.6 Гц), 6.58 т (1H, Hп в 
NHPh, J 7.3 Гц), 7.10 т (2H, Hм в NHPh, J 7.9 Гц), 7.32 д (2H, Hм в C6H4Me-4, J 8.3 
Гц), 7.41 д (2H, Hо в C6H4OMe-4, J 8.0 Гц), 7.56 д (2H, Hм в C6H4Cl-4, J 8.7 Гц), 
7.68 д (2H, Hо в C6H4Cl-4, J 8.7 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , м.д.: 20.6, 
26.3, 28.8, 33.9, 36.1, 40.2, 40.7, 50.5, 67.6, 108.7, 112.0, 116.2, 116.7, 127.0, 128.1, 
128.3, 128.8, 128.9, 130.0, 130.5, 136.1, 137.5, 138.7, 148.0, 153.1, 166.2, 166.3, 
174.5, 187.7, 190.7. Найдено, %: C 69.07; H 5.33; N 6.68. C35H32ClN3O5 Вычислено, 
%: C 68.90; H 5.29; N 6.89. 
6,6-диметил-2,4,5'-триоксо-1-
фенил-1'-[2-(фениламмонио)этил]-3'-(4-
хлорбензоил)-1,1',2,4,5,5',6,7-
октагидроспиро[индол-3,2'-пиррол] -4'-
олат (29г). Выход 61 %, т.пл. 210-211°С 
(ССl4). ИК спектр, , см-1: 3151 (NH2), 1730 
(C5´=O), 1709 (C2=O), 1652 (С6H4С=О). 
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Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 0.80 с (3H, Me), 1.02 с (3H, Me), 2.04 д (1H, 
С7Ha, J 15.9 Гц), 2.21 д (1H, С5Hа, J 18.1 Гц), 2.32 д (1H, С7He, J 16.2 Гц), 2.62 д 
(1H, С5He, J 18.1 Гц), 3.17 т (2H, PhNHCH2, J 6.7 Гц), 3.38 м (2H, PhNHCH2CH2), 
6.56 д (2H, Hо в NHPh, J 7.6 Гц), 6.58 т (1H, Hп в NHPh, J 7.3 Гц), 7.10 т (2H, Hм в 
NHPh, J 7.9 Гц), 7.44 д (2H, Hо в N1Ph, J 7.1 Гц), 7.52 т (1H, Hп в N1Ph, J 7.4 Гц), 
7.61 т (2H, Hм в N1Ph, J 7.5 Гц), 7.57 д (2H, Hм в C6H4Cl-4, J 8.6 Гц), 7.68 д (2H, 
Hо в C6H4Cl-4, J 8.6 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), , м.д.: 26.3, 28.8, 33.9, 36.1, 
40.2, 40.7, 50.5, 67.6, 108.8, 112.0, 116.2, 116.7, 127.2, 128.1, 128.4, 128.8, 128.9, 
129.6, 130.5, 133.0, 136.1, 137.5, 148.0, 153.2, 165.9, 166.3, 174.4, 187.7, 190.7. 
Найдено, %: C 68.56; H 5.31; N 7.00. C34H30ClN3O5. Вычислено, %: C 68.51; H 
5.07; N 7.05. 
(E)-N'-[8-(гидрокси(фенил)метилен)-1,6,7-
триоксо-2-фенилгексагидропирроло[1,2-a]-
пиразин-8a(6H)-ил]-4-нитробензгидразид (30). 
К раствору 0.50 г (1.44 ммоль) 
пирролопиразинтриона 2а в 50 мл безводного 
толуола добавляли 0.26 г (1.44 ммоль) 4-
нитробензгидразида, выдерживали 1 ч при температуре 70°С (контроль ТСХ), 
охлаждали, осадок отфильтровывали и промывали этилацетатом. Выход 83%, т.пл. 
197-198°С (этилацетат). ИК спектр, , см-1: 3350, 3245 (NHNH), 3074 (OH), 1732 
(C6'=O), 1660 (C7'=O), 1605 (C1'=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 4.09 м (4H, 
CH2CH2), 6.43 уш.с (1H, C8aNH), 7.26-8.08 гр.с (12Hаром.), 8.31 д (2H, Hо в 
С6H4NO2-4, J 7.8 Гц), 9.66 уш.c (1H, CONH), 10.13 уш.с (1H, OH). Найдено, %: C 
61.30; H 4.23; N 13.24. C27H21N5O7 Вычислено, %: C 61.48; H 4.01; N 13.28. 
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(Z)-N'-(8-бензоил-1,6-диоксо-2-фенил-1,2,3,4-
тетрагидропирроло[1,2-a]пиразин-7(6H)-илиден)-4-
нитробензгидразид (31). Метод А. К раствору 0.50 г 
(1.44 ммоль) пирролопиразинтриона 2а в 50 мл 
безводного толуола добавляли раствор 0.26 г (1.44 
ммоль) 4-нитробензгидразида в 20 мл безводного 1,4-
диоксана, кипятили 30 мин (контроль ТСХ), упаривали 
до объема 10 мл в вакууме на роторном испарителе, 
осадок отфильтровали. Выход 47%, т.пл. 233-235°С (толуол). Метод Б. Раствор 0.5 
г соединения 30 в 50 мл безводного 1,4-диоксана выдерживали при температуре 
75°С в течение 30 мин, упаривали до объема 10 мл в вакууме на роторном 
испарителе, осадок отфильтровали. Выход 59%, т.пл. 234-235°С (толуол). ИК 
спектр, , см-1: 3068 ш (NH), 1686 (C6'=O, C1'=O), 1665 (NHC=O, PhC=O, C=N). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 4.00 м (2H, CH2), 4.14 м (2H, CH2), 7.27 т (1H, 
Hп в NPh, J 7.2 Гц), 7.34 д (2H, Ho в NPh, J 7.3 Гц), 7.40 т (2H, Hм в NPh, J 7.3 Гц), 
7.53 т (2H, Hм в COPh, J 7.7 Гц), 7.67 т (1H, Hп в COPh, J 7.4 Гц), 8.01 д (2H, Hо в 
COPh, J 7.2 Гц), 8.05 д (2H, Hм в C6H4NO2-4, J 8.6 Гц), 8.37 д (2H, Hо в C6H4NO2-
4, J 8.2 Гц), 13.76 с (1H, NH). Найдено, %: C 63.44; H 3.84; N 13.83. C27H19N5O6 
Вычислено, %: C 63.65; H 3.76; N 13.75. 
(Z)-1-[(2,4-динитрофенил)амино]-5-
гидрокси-4-(3-оксо-4-фенилпиперазин-2-
илиден)-5-фенилпирролидин-2,3-дион (33). 
К горячему раствору 0.5 г (1.44 ммоль) 
пирролопиразинтриона 2а в 100 мл 
безводного толуола добавляли горячий 
раствор 0.29 г (1.44 ммоль) 
2,4-динитрофенилгидразина в 100 мл безводного толуола, охлаждали, осадок 
отфильтровывали, промывали этилацетатом. Выход 94%, т.пл. 198-199°С 
(этилацетат). ИК спектр, , см-1: 3299 (OH), 3240 ш (NH, N'H), 1707 (C2=O), 1684 
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(C3'=O), 1650 (C3=O). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.87 м (1H, CH2), 3.92 
м (1H, CH2), 4.08 м (2H, CH2), 6.68 с (1H, OH), 7.28 т (1Hаром., J 6.9 Гц), 7.39 м 
(4Hаром.), 7.55 т (2Hаром., J 7.6 Гц), 7.67 т (1Hаром., J 7.4 Гц), 7.88 д (1H, C6H в 
C6H3(NO2)2-2,4, J 9.7 Гц), 7.99 д (2Hаром., J 7.5 Гц), 8.34 д.д (1H, C5H в C6H3(NO2)2-
2,4, J 9.6, 2.4 Гц), 8.83 д (1H, C3H в C6H3(NO2)2-2,4, J 2.6 Гц), 9.97 с (1H, NNH), 11.70 
уш.с (1H, NH). 
(Z)-N-(4-нитрофенил)-N'-[7-(2-(4-
нитрофенил)гидразоно)-1,6-диоксо-2-
фенилгексагидропирроло[1,2-a]пиразин-8a(6H)-
ил]бензогидразид (35). К горячему раствору 0.5 г 
(1.44 ммоль) пирролопиразинтриона 2а в 100 мл 
безводного толуола добавляли 0.22 г (1.44 ммоль) 
4-нитрофенилгидразина, кипятили 10 мин (контроль 
ТСХ), растворитель удаляли в вакууме на роторном 
испарителе, очищали колоночной хроматографией на алюмогеле, элюент толуол-
этилацетат 1:1. Выход 5%, т.пл. 260-262°С (толуол, этилацетат). ИК спектр, , см-
1: 3313,3265 (NH, N'H), 1725 (C6'=O), 1663 (C1'=O), 1646 (PhC=O, C=N). Спектр 
ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.19 д (2H, C8'H2, J 18.7 Гц), 3.75 м (4H, CH2CH2), 
7.13-7.45 гр.с (15H, NH + 14Hаром.), 8.07 д (2Hаром., J 8.8 Гц), 8.20 д (2Hаром., J 9.2 
Гц), 10.66 уш.с (1H, N'H). 
Рентгеноструктурный анализ соединения 35 выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur Ruby (T = 293(2) K, MoKα-излучение, 
ω-сканирование с шагом 1°). Учет поглощения произведен эмпирически 
(алгоритм SCALE3 ABSPACK [121]). Кристаллы моноклинной сингонии: a = 
15.043(3) Å, b = 16.303(3) Å, c = 13.3828(18) Å, β = 108.883(19) °, V = 3105.3(9) 
Å3, пространственная группа P21/c, Z = 4. Структура расшифрована прямым 
методом с использованием программы SHELXS-97 [120] и уточнена 
полноматричным методом наименьших квадратов в анизотропном приближении 
для всех неводородных атомов с помощью программы SHELXL-97 [120]. Атомы 
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водорода групп NH уточнены независимо в изотропном приближении. При 
уточнении остальных водородных атомов использована модель наездника. 
Окончательные параметры уточнения: R1 = 0.0571, wR2 = 0.1502 [для 4973 
отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.0862, wR2 = 0.1699 (для всех 7367 независимых 
отражений), S = 1.061. 
14'-бензоил-7'-гидрокси-2'-фенил-3',4'-
дигидро-13'H-спиро[инден-2,8'-[7,13b]ме-
таноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепин]-
1,1',3,6',13'(2'H,7'H)-пентаон (36). К раствору 0.3 г 
(0.87 ммоль) пирролопиразинтриона 2а в 50 мл 
безводного ацетонитрила добавляли 0.24 г (0.87 
ммоль) биндона 37, кипятили 1 ч (контроль ТСХ), 
охлаждали, осадок отфильтровывали. Выход 93%, 
т.пл. 205-206°С (ацетонитрил). ИК спектр, , см-1: 3278 (OH), 1710 (C6'=O, C1=O, 
C3=O, C13'=O), 1668 (C1'=O, PhC=O).  Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), , м.д.: 3.64 ддд 
(1H, CH2, J 12.2, 7.0, 3.6 Гц), 3.91 ддд (1H, CH2, J 12.2, 6.6, 3.6 Гц), 3.99 ддд (1H, 
CH2, J 12.2, 6.6, 4.1 Гц), 4.16 м (1H, CH2), 5.54 с (1H, OH), 6.10 c (1H, PhCOCH), 
7.16-7.36 гр.с (4Hаром.), 7.47 м (5Hаром.), 7.53 т (2Hаром., J 7.7 Гц), 7.64 т (1Hаром., J 
7.4 Гц), 7.91 д (2Hаром., J 7.3 Гц), 8.18 м (3Hаром.), 8.27 м (1Hаром.). 
 
Рентгеноструктурный анализ соединения 36 выполнен с помощью 
монокристального дифрактометра Xcalibur Ruby (T = 295(2) K, MoKα-излучение, 
ω-сканирование с шагом 1°). Поглощение учтено эмпирически с использованием 
алгоритма SCALE3 ABSPACK [121]. Кристаллы моноклинной сингонии: a = 
13.9265(19) Å, b = 13.666(2) Å, c = 17.259(2) Å, β = 96.209(13) °, V = 3265.5(8) Å3, 
пространственная группа P21/n, Z = 4. Структура расшифрована прямым методом с 
помощью программы SHELXS-97 [120] и уточнена полноматричным методом 
наименьших квадратов в анизотропном приближении для всех неводородных 
атомов с использованием программ SHELXL-2014 [123] и OLEX2 [124]. Атом 
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водорода группы OH уточнен независимо в изотропном приближении. При 
уточнении остальных водородных атомов использована модель наездника. 
Окончательные параметры уточнения: R1 = 0.0662, wR2 = 0.1720 [для 4896 
отражений с I > 2σ(I)]; R1 = 0.1055, wR2 = 0.2055 (для всех 7751 независимых 
отражений), S = 1.027. 
 
3.2 Скрининг биологической активности полученных соединений 
 
Оценку анальгетического действия соединений изучали на беспородных 
мышах (самках) массой 18-22 грамм методом термического разражения «горячая 
пластинка» по Эдди и Леймбах [125,126]. Контрольной группе животных вводили 
2% крахмальную слизь, в качестве препарата сравнения использовали коммерчески 
доступную субстанцию метамизола натрия ООО «Фармхимкомплект» в дозе 93 
мг/кг (ЕД50) и Ибупрофен в дозе 4.98 мг/кг (ЕД50). Статистическую обработку 
эксперементального материала проводили с использованием t критерия Стьюдента 
[127]. Эффект считали достоверным при p<0.05. 
Все изученые соединения (Таблица 3.1) показали анальгетическое действие 
превышающее уровень препарата сравнения метамизола натрия. Соединение 5в 
показало анальгетическое действи близкое к уровню препарата сравнения 
Ибупрофена, его можно рекомендовать для углубленных фармакологических 
испытаний. 
 
Таблица 3.1 - Изучение анальгетической активности ряда синтезированных 
соединений 
Соединения Доза, мг/кг Время оборонительного рефлекса через 2 ч 
2а 50, в/б 19.48±0.60 
2б 50, в/б 19.42±0.68 
5а 50, в/б 20.10±1.025 
5б 50, в/б 20.40±0.72 
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Соединения Доза, мг/кг Время оборонительного рефлекса через 2 ч 
5в 50, в/б 22.18±0.94 
Контроль 
(2% крахм. слизь) 50, в/б 10.10±0.43 
Метамизол натрия 93 (ED50) 16.33±3.02 
Ибупрофен 4.98 (ED50) 24.60±1.26 
Синтезированы представители 19 рядов малодоступных или ранее 
недоступных конденсированных и спиробисгетероциклических систем и 
мостиковых структур, изучены их ЯМР 1Н, 13С и ИК спектры, структура 13 
соединений доказана рентгеноструктурным анализом.  
Разработаны препаративные методы синтеза ранее неописанных 
пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов, 8а-хлорпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-
трионов, 8а-гидроксипирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов, 8а-
алкоксипирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов, 8а-ариллтиопирроло[1,2-a]пиразин-
1,6,7-трионов, 8а-гетариламинопирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов 4-(пипера-
зин-2-илиден)пирролидин-2,3-дионов, пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазе-
пин-1,6,7-трионов, бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-1,6,7-
трионов, [1,2,5]оксадиазоло[3,4-b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[2,3-e][1,4]диазепин-
1,6,7-трионов, бензо[b]пиразино[1',2':1,2]пирроло[3,2-f][1,4]тиазепин-1,6,7-
трионов, 4'-гидрокси-1'-(2-(фениламино)этил)спиро[индол-3,2'-пирролов], 1'-[2-
(фениламмонио)этил]спиро[индол-3,2'-пиррол]-4'-олатов, N'-[пирроло[1,2-a]-
пиразин-8a-ил]бензгидразидов, N'-(пирроло[1,2-a]пиразин-7-илиден)бензгидрази-
дов, спиро[инден-2,8'-[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепин]-
1,1',3,6',13'-пентаонов. Разработан новый подход к синтезу аналогов цикло(Gly-
Pro), представителя 2,5-дикетопиперазинов – самых малых циклических пептидов 
из известных. 
Разработанные методы эффективны, просты в исполнении, не требуют 
использования защитных групп или дорогостоящих катализаторов. 
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Заключение 
1. Установлено, что 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионы реагируют с 
O- и S- мононуклеофилами с присоединением нуклеофильного центра 
мононуклеофила к атому С8а, а с N-мононуклеофилами по двум направлениям: 
с присоединением нуклеофильного центра мононуклеофила к атому С8а или к 
карбонильной группе С7=О. Найдено, что присоединение O-, S-, N-
мононуклеофилов к атому С8а пирролопиразинтрионов обратимо. 
2. Установлено, 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионы реагируют с 2,4-
динитрофенилгидразином и с ариламинами, выступающими в роли 1,1-N,N-
бинуклеофилов, с первоначальным переамидированием γ-лактамного 
фрагмента пирролопиразинтрионов и последующей внутримолекулярной 
циклизацией. 
3. Показано, что 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионы реагируют с 
1,2-N,N- 1,4-N,N- и 1,4-N,S- бинуклеофилами с первоначальным 
присоединением более активной нуклеофильной группы (меркаптогруппы в 
1,4-N,S-бинуклеофилах) к атому С8а и последующей внутримолекулярной 
циклизацией с участием второй нуклеофильной группы бинуклеофила и 
карбонила ароильной группы. В случае 1,2-N,N- бинуклеофилов образующийся 
продукт циклизации (пиразолидин) претерпевает раскрытие по связи С3-С3а. 
4. Установлено, что 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионы реагируют с 
1,3-С,N- бинуклеофилами с последовательным присоединением групп β-CH и 
NH енаминового фрагмента енаминов к атомам С8а и С1 
пирролопиразинтрионов и расщеплением пиразинового цикла по связи С1-N2.  
5. Показано, что 8-бензоилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трион 
взаимодействует с биндоном, выступающим в роли 1,3-C,C-бинуклеофила, с 
образованием продукта [3+3]-нуклеофильного присоединения биндона к 
атомам С7 и С8а пирролопиразинтриона. 
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6. Среди синтезированных соединений обнаружены вещества, проявляющие 
анальгетическую активность, превышающую активность препарата сравнения 
анальгина. 
Выводы 
Анализ полученных результатов позволяет выделить два пути 
взаимодействия 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионов с 
мононуклеофильными реагентами – основной А и минорный Б (Схема 2.36). 
Взаимодействие ППТ с O- и S- мононуклеофилами приводит к образованию 
8a-замещенных пирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7(2H)-трионов (путь А).  
При взаимодействии с N-моноуклеофилами реализуются как путь А, так и 
путь Б (образование ароилгидразонов). Слабополярные растворители и невысокие 
температуры способствуют реализации пути А, а высокие температуры и полярные 
растворители способствуют реализации пути Б. 
 
Схема 2.36 
 
Анализ полученных результатов позволяет выделить четыре основных пути 
взаимодействия ППТ с бинуклеофильными реагентами (Схемы 2.37 и 2.38). 
Взаимодействие ППТ с 1,1-N,N-бинуклеофилами приводит к образованию 4-
(пиперазин-2-илиден)пирролов (Путь В).  
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При взаимодействии ППТ с 1,2-N,N- 1,4-N,N и 1,4-S,N-бинуклеофилами 
реализуется путь Г. В случае с 1,4-N,N и 1,4-S,N-бинуклеофилами образуются 
конденсированные гетероциклические соединения, содержащие 1,4-диазепиновый 
фрагмент или 1,4-тиазепиновый фрагмент, а в случае с 1,2-N,N-бинуклеофилами, в 
результате [1,4]-ацилотропного сдвига ароильной группы, образуются 8-
незамещенные пирроло[1,2-a]пиразин-1,6-дионы. 
 
Схема 2.37 
 
При взаимодействии ППТ с 1,3-С,N-бинуклеофилами реализуется путь Д и 
образуются спиро[индол-3,2'-пирролы].  
При взаимодействии ППТ с 1,3-С,С-бинуклеофилами реализуется путь Е и 
образуются спиро[инден-2,8'-[7,13b]метаноиндено[2,1-c]пиразино[1,2-a]азепины]. 
 
Схема 2.38 
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Реализация одного из этих реакционных направлений определяется природой 
и стерической доступностью нуклеофильных центров, а также расстоянием между 
ними. Ближайшими структурными аналогами ППТ являются ПХТ, что позволяло 
ожидать совпадение реакционных направлений. Однако некоторые различия 
несомненны. В реакциях с 1,3-С,N-бинуклеофилами ППТ реагируют не по пути Е, 
как ПХТ, а по пути Д, подобно ПБТ, что весьма необычно. 
 
Перспективы далнейшей разработки темы диссертационного исследования 
основаны на расширении границ применимости разработаных методов за счет 
использования новых гетарено[e]пиррол-2,3-дионов и новых классов 
нуклеофильных реагентов, а также на более разностороннем изучении 
фармакологической активности синтезированных соединений. 
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Список сокращений 
ВВС внутримолекулярная водородная связь 
ДМСО - диметилсульфоксид 
кт - комнатная температура 
МВС межмолекулярная водородная связь 
о-ФДА о-фенилендиамин 
ПБТ пирроло[2,1-c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионы 
ПИД пирроло[2,1-a]изохинолин-2,3-дионов 
ППТ 8-ароилпирроло[1,2-a]пиразин-1,6,7-трионы 
ПХТ пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2,4-трионы 
п-ТСК - п-толуолсульфокислота 
ТСХ - тонкослойная хроматография 
ЯМР - ядерный магнитный резонанс 
DCC - N,N'-дициклогексилкарбодиимид 
DCU - N,N'-дициклогексилмочевина 
EWG электроноакцепторная группа 
MW микроволновое облучение 
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